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Pertiwi, Mutiara. 2019. Pengaruh Pemberian Ekstrak Etanol Brokoli 
Terhadap Peningkatan Kadar Superoksidase Dismutase (Sod) 
Plasenta Tikus (Rattus norvegicus) Bunting Yang Dipapar Asap 
Rokok. TugasAkhir, Program Studi S1 Kebidanan, Fakultas Kedokteran 
Universitas Brawijaya. Pembimbing: (1) Dr.dr Nurdiana, M.Kes (2) 
Miftahul Jannah, SST, M.Keb 
Rokok merupakan faktor resiko terjadinya penyakit kanker, penyakit arteri 
koroner, stroke, dan memiliki dampak buruk untuk kehamilan seperti 
terhambatnya pertumbuhan janin (IUGR). Merokok dapat meningkatkan kadar 
radikal bebas dan stress oksidatif. Mekanisme tubuh dalam menangkal radikal 
bebas adalah dengan menyeimbangkan produksi antioksidan di dalam tubuh. 
Antioksidan enzimatis seperti SOD merupakan pertahanan utama tubuh. Tubuh 
membutuhkan asupan antioksidan yang digunakan untuk menangkal radikal 
bebas. Brokoli merupakan tanaman yang memiliki kandungan flavonoid yang 
dapat meningkatkan kadar SOD alami tubuh. Penelitian menggunakan 
eksperimental murni dengan rancangan penelitian Randomized Post Test Only 
Control Group Design danmenggunakan tikus putih bunting. Sampel dipilih 
secara  acakdan dibagi dalam kelompok K-, K+, P1 (dosis 1), P2 (dosis 2), dan 
P3 (dosis 3).Hasil penelitian menunjukan bahwa adanya perbedaan rerata 
kadarSOD pada setiap kelompok perlakuan. Pada uji One-Way Anova 
didapatkan hasil sig=0,000 (sig <0,05). Pada analisa multiple comparisons Tukey 
HSD didapatkan hasil bahwa pada kelompok K+ dengan kelompok P1, P2, P3 
memiliki perbedaan yang bermakna yaitu p = 0,000; p= 0,001; p= 0,000, hal ini 
dapat diartikan adanya perbedaan rerata kadarSOD plasenta tikus pada 
kelompok K+ dengan kelompok P1, P2 dan P3. Ujikorelasi Pearson menunjukan 
bahwa nilai r=0,731 hal tersebut menyatakan terdapat hubungan antara kedua 
variabel. Pada penelitian ini didapatkan adanya pengaruh terkait pemberian 
ekstrak etanol brokoli dengan kadarSOD. 







Pertiwi, Mutiara. 2019. The Effect of Broccoli Ethanol Extract on Increased 
Dismutase Superoxidase (SOD) Levels  of Pregnant Rat’s Placenta 
(Rattus norvegicus) Exposed to Cigarette Smoke. Final Project, 
Faculty of Medicine, Universitas Brawijaya. Advisor: (1) Dr.dr Nurdiana, 
M.Kes (2) Miftahul Jannah, SST, M.Keb 
  Cigarettes are a risk factor for cancer, coronary artery disease, stroke, 
and have a negative impact on pregnancy such as intrauterine growth restriction 
(IUGR). Smoking may increase the level of free radical and oxidative stress. The 
mechanism of the body with free radicals is to balancing the production of 
antioxidants. Broccoli is a plant that has antioxidants, it can counteracts the free 
radicals. Enzymatic antioxidants such as SOD are the body's main defense. The 
body requires antioxidant which is used to neutralize free radicals.Broccoli is also 
contain flavonoids which can increase the body's natural SOD levels.This 
experimental research used Randomized Post Test Only Control Group Design 
using pregnant white rat. The sample was randomly selected and divided into 5 
groups as K (-), K (+), P1, P2, and P3. The results showed significant difference 
in average SOD.One-Way Anova test the results is sig=0.000 (sig<0.05). Tukey 
HSD multiple comparisons analysis showed that the K+ group with P1,P2, P3 
group had a significant differences p = 0,000; p= 0,001; p= 0,000 (sig<0.05). 
Pearson correlation test showed that the value of r = 0.731 it said that there was 
a relationship between the two variables. This study found that there was a 
related effect of giving broccoli ethanol extract with SOD levels. 
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1.1 Latar Belakang 
Jumlah perokok di Indonesia mencapai 1,2 milyar orang dan 800 juta 
diantaranya berada di negara berkembang. Menurut data WHO, Indonesia 
merupakan negara ketiga dengan jumlah perokok terbesar di dunia setelah Cina 
dan India. Susenas (2004) menemukan bahwa pada tiga dari empat (71%) 
keluarga di Indonesia paling tidak terdapat satu orang perokok. Delapan dari 
sepuluh (84,2%) perokok berusia 15 tahun ke atas merokok dirumah bersama 
dengan anggota rumah lainnya. Kebiasaaan merokok didalam rumah 
menyebabkan anggota keluarga lainnya terpapar asap rokok sehingga menjadi 
perokok pasif. Berdasarkan Riset Kesehatan Dasar (Riskesdas) 2013, sebesar 
85% rumah tangga di Indonesia terpapar asap rokok, estimasinya adalah 
delapan perokok meninggal karena perokok aktif, satu perokok pasif meninggal 
karena terpapar asap rokok orang lain. 
Rokok adalah faktor resiko primer terjadinya kanker, penyakit arteri 
koroner, stroke, dan memiliki dampak merugikan pada hasil kehamilan (Crosby 
et al. 2012). Rokok mengandung berbagai bahan kimiaantara lain nikotin, tar, 
dan karbonmonoksida (dalamrokok kretek) sedangkan asap rokok mengandung 
10 14-16molekul oksidan antara lain:superoksida, hidrogen peroksida, hidroksil dan 
peroksil dalam satu hisapan. Asap rokok yang dihirup oleh seorang perokok, 
mengandung komponen gas dan partikel yang berpotensi untuk menimbulkan 
radikal bebas  (Susanna et al., 2003; Mardiani, 2008; Tirtosastro & Murdiyati, 




pada  sistem didalam tubuh. Tanda khusus respon tubuh terhadap asap rokok 
adalah stress oksidatif sistemik dan peradangan sistemik (Yanbaeva et al., 
2007).Stres oksidatif merupakan respon inflamasi umum (Gill, 2010), yang terjadi 
karena ketidakseimbangan metabolik yang disebabkan oleh produksi berlebih 
dari spesies oksigen reaktif (ROS, seperti anion superoksida) dan / atau tingkat 
pertahanan antioksidan host yang berkurang. Mitokondria adalah tempat utama 
produksi ROS selama fosforilasi oksidatif (OXPHOS) untuk menghasilkan ATP 
(Andreyev, 2005). Selama respon inflamasi, ada konsumsi yang tinggi oksigen 
dan pelepasan radikal bebas superoksida (O-2) oleh mitokondria (Allen, 2009), 
yangdapat mengganggu fungsi mitokondria yang menyebabkan kerusakan organ 
(Cano, 2014). 
Wanita hamil yang menjadi perokok aktif maupun pasif dapat 
menimbulkan dampak buruk bagi janinnya. Wanita hamil yang merokok atau 
terpapar asap rokok dapat menyebabkan pertumbuhan janin terhambat dan 
menyebabkan IUGR (Shankaran,2004). Wanita hamil yang  terpapar rokok dapat  
menyalurkan agen toxic dan dapat mempengaruhi janin melalui plasenta. 
Plasenta adalah tempat pertukaran nutrisi melalui peredaran darah 
retroplasenter, yang apabila terjadi kerusakan pada plasenta maka akan 
memberikan dampak serius pada janin (Manuaba, 1998). Pada wanita hamil 
yang merokok dapat menyalurkan nikotin melalui plasenta dan mengakibatkan 
vasokonstriksi pembuluh darah yang ada pada plasenta, yang berakibat 
kurangnya aliran darah dari ibu ke janin (Bush, 2000). Hal ini dapat juga 
disebabkan oleh adanya difusi dari karbon monoksida (CO) dan nikotin melalui 
plasenta (Nouet, 2005). Wanita hamil yang merokok juga dapat meningkatkan 




meningkatkan stress oksidatif yang menjadi salah satu pemicu kerusakan 
jaringan intrauterin dan membran plasenta. Stress oksidatif dapat mengakibatkan 
sel janin menjadi menua dan mengaktifkan p38 mitogen activated kinase 
(p38MAPK) dan memunculkan sinyal untuk terjadinya persalinan dan dapat 
menyebabkan terjadinya prematuritas (Menon, 2014).    
Mekanisme tubuh untuk menangkal radikal bebas adalah dengan cara 
menyeimbangkan produksi antioksidan di dalam tubuh manusia seiring dengan 
peningkatan produksi radikal bebas (Muchtadi, 2013). Antioksidan adalah 
senyawa yang mampu menangkal atau meredam dampak negatif radikal bebas 
dalam tubuh. Antioksidan bekerja dengan cara mendonorkan satu elektron 
kepada senyawa yang bersifat oksidan sehingga aktivitas senyawa oksidan 
tersebut bisa dihambat.  Secara umum antioksidan dikelompokkan menjadi 2, 
yaitu antioksidan enzimatis dan non enzimatis. Antioksidan enzimatis misalnya 
enzim superoksida dismutase (SOD), katalase, dan glutation peroksidase. 
Antioksidan non enzimatis dibagi menjadi 2 kelompok, yaitu antioksidan larut 
lemak, seperti vitamin E (tokoferol), karotenoid, flavonoid, quinon dan bilirubin 
dan antioksidan larut air, seperti asam askorbat, asam urat, protein pengikat 
logam, dan protein pengikat heme (Winarsih,2007). Antioksidan enzimatis seperti 
SOD  merupakan pertahanan utama tubuh dalam menetralisir oksidan atau 
radikal bebas oksidatif karena superoksida adalah inisiator reaksi berantai yang 
kuat. SOD memecah hidrogen peroksida dan  hidroperoksida menjadi molekul 
yang tidak berbahaya (Ighodaro, 2017). Terdapat bermacam-macam isozim 
superoksida dismutase didalam sitosol dan mitokondria sel. Aktivitas 
SODmeningkat melalui induksi enzim oleh zat kimia atau keadaan yang 




Brokoli merupakan tanaman yang memiliki zat antioksidan yang dapat 
menangkal radikal bebas. Brokoli kaya akan flavonoid, vitamin (C dan K1) dan 
mineral (Ca, Mg, Na, K, Fe) (Moreno, 2006). Brokoli memiliki efek antioksidan 
karena kandungan flavonoid. Flavonoid  merupakan salah satu senyawa alami 
yang banyak ditemukan dalam tumbuhan untuk mengobati  berbagai penyakit 
seperti kanker, bakteri patogen, radang, disfungsi kardio-vaskular, dan 
mempunyai kemampuan antioksidannya dalam mencegah terjadinya kerusakan 
jaringan akibat radikal bebas (Arifin, 2018). Flavonoid memiliki mekanisme 
mendonorkan atom hidrogen (OH) untuk menangkap radikal bebas yang ada 
dalam tubuh (Amic, 2003). Konsumsi kubis, gandum dan brokoli dapat 
meningkatkan sumber SOD alami dalam tubuh (Krishnamurthy, 2012). 
Upaya untuk menangkal radikal bebas yang disebabkan oleh rokok dan 
agen lain, maka diperlukan asupan antioksidan yang lebih tinggi. Untuk itu 
diperlukannya upaya preventif untuk mencegah terjadinya stress oksidatif dan 
kerusakan organ karena radikal bebas dalam bentuk antioksidan eksogen yaitu 
brokoli. Kandungan antioksidan yang tinggi dalam Brokoli dipercaya dapat 
menangkal radikal bebas dalam tubuh. 
 
1.2 Rumusan Masalah 
“Apakah pemberian ekstrak etanol brokoli dapat berpengaruh dalam  
meningkatkan  kadar superoksidase dismutase (SOD) pada plasenta tikus 
(Rattus norvegicus) bunting yang dipaparkan asap rokok?” 
 
1.3 Tujuan 
1.3.1 Tujuan Umum 




peningkatan kadar superoksidase dismutase (SOD) pada plasenta tikus (Rattus 
norvegicus) bunting yang dipaparkan asap rokok. 
 
1.3.2 Tujuan Khusus 
1.3.2.1 Mengukur kadar superoksidase dismutase (SOD) pada plasenta tikus 
(Rattus norvegicus) bunting yang dipaparkan asap rokok dan tidak 
diberikan ekstrak brokoli. 
1.3.2.2 Mengukur kadar superoksidase dismutase (SOD) pada plasenta tikus 
(Rattus norvegicus) bunting yang dipaparkan asap rokok setelah 
diberikan ekstrak brokoli dengan berbagai dosis. 
1.3.2.3 Menganalisa pengaruh pemberian ekstrak brokoli dengan berbagai dosis 
terhadap kadar superoksidase dismutase (SOD) pada plasenta tikus 
(Rattus norvegicus) bunting yang dipaparkan asap rokok 
 
1.4  Manfaat Penelitian 
1.4.1  Manfaat Akademik 
 Hasil Penelitian ini diharapkan dapat menambah pengalaman dan 
wawasan peneliti tentang efek ekstrak brokoli pada peningkatan 
kadarsuperoksidase dismutase (SOD) pada plasenta tikus (Rattus norvegicus) 
bunting yang dipaparkan asap rokok.  
 
1.4.2  Manfaat Praktis 
 Diharapkan penelitian ini dapat berguna di masyarakat, untuk menangkal 
radikal bebas dan mencegah terjadinya penyakit yang diakibatkan karena radikal 
bebas dan menguji efek antioksidan yang terdapat dalam ekstrak brokoli, 







2.1 Wanita Hamil 
2.1.1 Fisiologi Kehamilan 
Wanita hamil biasanya mengalami perubahan-perubahan fisiologis yang 
mempengaruhi tubuh wanita secara keseluruhan. Perubahan yang terjadi pada 
wanita hamil bersifat temporer karena pengaruh dari perubahan hormonal. Pada 
minggu awal kehamilan terjadi perubahan hormonal, yaitu esterogen dan 
progesteron. Fungsi utama terjadinya perubahan hormonal pada wanita hamil 
adalah untuk mempertahankan pertumbuhan desidua yang akan berkembang 
menjadi plasenta. Kadar esterogen dan progesteron wanita hamil akan 
meningkat secara nyata saat plasenta telah terbentuk. Perubahan hormon 
esterogen dan progesteron dapat menyebabkan hiperplasia dan hipertropi pada 
uterus yang akan berakibat semakin membesarnya uterus dan pembuluh darah 
di uterus mengalami dilatasi sebagai kompensasi untuk meningkatkan volume 
darah ke plasenta. Bertambah besarnya uterus menyebabkan adanya dorongan 
keatas menuju diafragma yang berakibat terjadinya hiperventilasi pada wanita 
hamil (Farrer, 2001). 
 
2.1.2 Perubahan Yang Terjadi Pada Wanita Hamil 
2.1.2.1 Hemodilusi 




lebih 40-50% untuk memenuhi kebutuhan bagi sirkulasi plasenta. Volume plasma 
meningkat lebih banyak daripada volume sel darah merah (yang peningkatannya 
hanya sekitar 30%): karena itu, terjadi keadaaan hemodilusi dengan penurunan 
kadar hemoglobin hingga mencapai sekitar 80% dari nilai normalnya. Keadaaan 
ini disebut anemia fisiologis kehamilan dan mungkin menyebabkan keluhan 
mudah lelah serta perasaan akan pingsan seperti yang dialami oleh sebagian 
wanita hamil (Farrer, 2001). 
 
2.1.2.2 Tekanan Darah 
Peningkatan curah jantung terjadi akibat peningkatan volume darah. 
Jantung harus memompa dengan kekuatan yang lebih besar, khususnya pada 
saat menjelang aterm, sehingga terjadi dilatasi. Progesteron akan menimbulkan 
relaksasi otot-otot polos dan menyebabkan dilatasi dinding pembuluh darah yang 
akan mengimbangi peningkatan kekuatan dari jantung: dengan demikian, 
tekanan darah harus tetap atau mendekati nilai pada keadaan tidak hamil. 
Walaupun demikian, seorang wanita hamil cenderung mengalami hipotensi 
supinasio kalau berbaring terlentang, karena vena kava inferior akan tertekan 
oleh isi uterus yang berat (Farrer, 2001). 
 
2.1.2.3 Daya Pembekuan 
Daya pembekuan atau koagubilitas mengalami sedikit peningkatan 
selama kehamilan. Jika koagubulitas ini tidak berhasil ditingkatkan, maka pada 
saat melahirkan akan terdapat ancaman bahaya perdarahan yang hebat. Bila 
koagubilitas benar-benar meningkat, bahaya trombosis vena akan meningkat. 




imobilitas, pemakaian stocking penyangga dan sebagainya) merupakan aspek 
penting dalam tindakan preventif selama kehamilan, persalinan dan periode 
postnatal (Farrer, 2001). 
 
2.2 Plasenta 
2.2.1 Anatomi Plasenta 
Plasenta merupakan bagian yang sangat penting untuk dapat 
memberikan nutrisi melalui sirkulasi retroplasenta agar janin dapat tumbuh da 
berkembang. Plasenta memiliki 16-20 kotiledon yang selanjutnya bercabang dan 
berperan aktif dalam pertukaran nutrisi O2-CO2 antara janin dan maternal 
(Manuaba, 2007). 
 
2.2.2 Aliran Darah Plasenta 
Sel trofoblas  telah melakukan destruksi terhadap sekitar 150 arteri 
spiralis yang terdapat di desidua kompakta . destruksi endotel pembuluh darah 
pada arteri spiralis berakhir pada trimester I kehamilan. Pada trimerster II terjadi 
pengrusakan endotel pembuluh yang berada di miometrium, dengan tujuan untuk 
melebarkan pembuluh darah, dengan berkurangnya otot polos pada dinding 
pembuluh darah maka akan memepermudah terjadinya kontraksi Braxton hicks 
pada usia kehamilan 20 minggu dan tidak akan banyak berpengaruh terhadap 
aliran darah menuju sirkulasi retroplasenta. Arteri spiralis menyemprotkan darah 
ke pars maternalis plasenta dengan tekanan 70-80 mmHg. Tekanan darah pada 
vena uterus sekitar 8mmHg, perbedaan tekanan yang terjadi antara arteri spiralis 
dan tekanan vena menyebabkan sirkulasi retroplasenta dapat berlangsung. 
Jumlah aliran darah meningkat seiring dengan bertambahnya usia kehamilan. 




40 minggu 600 cc/menit (Manuaba, 2007).  
Hormon pada ibu dan plasenta memiliki peran penting dalam 
pertumbuhan janin. Pada ibu yang merokok saat hamil akan mengganggu 
konsentrasi hormon yang ada pada janin, yang akan menimbulkan meningkatnya 
aliran darah janin (Hamad, 2012). Jumlah aliran darah retro plasenta akan 
berkurang jika ibu memiliki hipertensi dalam kehamilan dan dapat mengganggu 
tumbuh-kembang janin dalam uterus (Manuaba, 2007).  
 
2.2.2.1 Fungsi Plasenta 
Fungsi plasenta sangat penting, yaitu sebagai alat pertukaran janin 
untuk dapat menyerap nutrisi selama kehamilan. Beberapa fungsi plasenta yang 
dapat dijabarkan sebagai berikut: 
a) Sebagai barier antara aliran darah janin dan maternal 
b) Sebagai alat transport nutrisi untuk janin 
c) Sebagai sumber hormon kehamilan  
d) Sebagai alat pernafasan janin  
e) Sebagai alat sekresi seihingga sisa metabolisme dapat dibuang melalui 
darah maternl 
f) Sebagai alat menyalurkan antibodi yang diperlukan janin 
Semakin tua kehamilan fungsi plasenta menjadi berubah dari usia 
kehamilan sebelumnya. Anatomi plasenta akan mengalami perubahan susunan 
jaringan dan berfungsi sebagai inisisasi proses persalinan. Menjelang aterm 
pengeluaran esterogen dan progesteron akan tidak seimbang dan menyebabkan 
kontraksi braxton hicks semakin sering terjadi (Manuaba, 2007). 
 




Plasenta adalah tempat melakukan pertukaran nutrisi melalui peredaran 
darah retroplasenter, yang apabila terjadi kerusakan pada plasenta maka akan 
memberikan dampak serius pada janin (Manuaba, 1998).Wanita yang  terpapar 
rokok dapat  menyalurkan agen toxic yang dapat mempengaruhi janin melalui 
plasenta. Nikotin dapat masuk melalui plasenta dan mengakibatkan 
vasokonstriksi pembuluh darah plasenta yang berakibat kurangnya aliran darah 
dari ibu ke janin sekitar (Bush, 2000). Hal ini dapat juga dapat disebabkan oleh 
adanya difusi dari karbon monoksida (CO) dan nikotin melalui plasenta (Nouet, 
2005).  Wanita hamil yang mengkonsumsi rokok dapat meningkatkan stress 
oksidatif yang menjadi salah satu pemicu kerusakan jaringan intrauterin dan 
membran plasenta. Stress oksidatif dapat mengakibatkan sel janin menjadi 
menua dan mengaktifkan p38 mitogen activated kinase (p38MAPK) dan 
memunculkan sinyal untuk terjadinya persalinan (Menon, 2014). 
 
2.2.3 Merokok Pada Kehamilan 
Merokok merupakan faktor penyebab terjadinya gangguan pada  sistem 
didalam tubuh dan wanita hamil yang merokok aktif maupun pasif dapat 
menimbulkan dampak buruk bagi janinnya. Wanita hamil yang merokok atau 
terpapar asap rokok dapat menyebabkan pertumbuhan janin terhambat dan 
menyebabkan IUGR (Shankaran,2004). Merokok terbukti berpengaruh pada 
fertilitas wanita. Rokok mengandung hidrokarbon polisiklik yang bersifat toksik 
terhadap sel ovarium hewan percobaan, komponen alkaloid dalam rokok, yakni 
nikotin dan anabasin, ternyaat menekan kadar esterogen dan berpengaruh pada 
perubahan metabolisme. Pada proses awal terjadi penghambatan kerja 
aromatase sel granulosa oleh komponen rokok, kemudian berpengaruh pada 




selama 2 jam/hari selama hamil menghadapi risiko berat badan bayi lahir rendah 
dua kali lebih besar dibandingkan wanita yang bukan perokok. Pada bayi yang 
dilahirkan oleh ibu perokok, terjadi penghambatan pemanjangan tubuh dan ada 
keterkaitan faktor nutrisi dan rokok yang akan mempengaruhi pertumbuhan 
intrauterin janin. Pada wanita yang merokok selama kehamilan dan berlanjut 
hingga melahirkan, nikotin masuk kedalam ASI (Winarsih, 2007). 
Wanita hamil yang merokok memiliki tingkat stress oksidatif yang tinggi 
dari yang bukan perokok. Wanita hamil yang memiliki riwayat perokok aktif 
maupun pasif memiliki kadarlipid hydroperoxide yang tinggi yang dapat 
mengganggu pertumbuhan dari janin. Kandungan rokok memiliki efek buruk 
pada transpor embrio, miometrium, dan aliran darah uterus. Rokok menyebabkan 
vasokonstriksi pada aliran darah uterus sebesar 38%, yang akan sangat 
berpengaruh terhadap suplai oksigen dan nutrisi kejanin dan dapat 




2.3.1 Komponen Kimia Rokok 
Rokok adalah faktor resiko primer terjadinya kanker, penyakit arteri 
koroner, stroke, dan memiliki dampak merugikan pada hasil kehamilan (Crosby 
et al. 2012). Rokok mengandung berbagai bahan kimiaantara lain nikotin, tar, 
dan karbonmonoksida (dalamrokok kretek) sedangkan asap rokok mengandung 
10 14-16molekul oksidan antara lain:superoksida, hidrogen peroksida, hidroksil dan 
peroksil dalam satu hisapan. Asap rokok yang dihirup oleh seorang perokok, 
mengandung komponen gas dan partikel yang berpotensi untuk menimbulkan 




2010; Rosiana, 2012).  Komponen kimia rokok yang berbahaya bagi kesehatan 
berasal dari lima sumber sebagai berikut:  
a) Alkaloid yang terkandung dalam tanaman tembakau. Nikotin, salah satu 
jenis alkaloid yang terdapat dalam rokok. Nikotin dapat mengakibatkan 
ketagihan dan gangguan pada jantung serta paruparu. 
b) Terkandung dalam daun tembakau dalam jumlah kecil tetapi akan 
meningkat akibat pengovenan terlalu lama. Misalnya TSNA, yang dapat 
meningkat akibat kegiatan mikrobia tertentu yang banyak menghasilkan 
senyawa nitrit. TSNA merupakan bahan karsinogenik, yang juga banyak 
terdapat pada makanan yang diolah dengan pengasapan atau 
pembakaran. 
c) Residu bahan bakar pada pengovenan dengan pemanasan langsung. 
Sisa pembakaran juga membawa senyawa nitrit selain residu B-a-P. 
Seperti TSNA, B-a-P juga bersifat karsinogenik. 
d) Residu pupuk dan pestisida seperti klor, cadmium , sipermetrin , 
provenofos , dan lain-lain. 
e) Bahan asing terutama bahan plastik seperti tali, pembungkus, dan lain-
lain yang dikriteriakan sebagai bahan lain terbawa tembakau (NTRM = 
non tobacco related material ) (Tirtosastro, 2017). 
 
2.3.2 Komponen Asap Rokok 
Jumlah komponen kimia pada asap rokok yang telah diidentifikasi 
mencapai 4.800 macam. Suhu perokokan atau proses distilasi kering ( pyrolysis ) 
mencapai 884oC saat diisap dan turun menjadi 835oC atau kurang jika lama tidak 
diisap (Geiss dan Kotzias, 2007).Satu batang rokok yang dibakar akan 




yang berupa droplet aerosol cair dan partikel tar padat submikroskopik. Asap 
rokok mengandung ribuan komponen kimia, termasuk 1.015 spesies reaktif 
dalam fase gas, khususnya oksida nitrogen (NO). Oksidan yang dihasilkan 
tembakau menurunkan jumlah antioksidan intraseluler yang terdapat di dalam sel 
paru-paru. Asap rokok mengandung molekul radikal bebas. Oksidan dalam asap 
rokok mempunyai jumlah yang cukup untuk memainkan peranan yang besar 
terjadinya kerusakan saluran napas. Oksidan asap tembakau menghabiskan 
antioksidan intraseluler dalam sel paru (in vivo) melalui mekanisme yang 
dikaitkan terhadap tekanan oksidan (Britton, 2007). 
 
2.4 Radikal Bebas 
2.4.1 Deskripsi Radikal Bebas 
Radikal bebas adalah atom atau molekul (kumpulan atom) yang memiliki 
elektron tidak berpasangan. Radikal bebas memiliki reaktivitas yang sangat 
tinggi, yang dapat ditunjukkan oleh sifat dari elektron tidak berpasangan 
cenderungan mencari pasangan dengan cara menarik atau menyerang elektron 
senyawa lain, yang mengakibatkan senyawa radikal baru (Winarsih, 2007). 
Sebagian besar radikal bebas hanya berdiri sendiri sebelum akhirnya mengambil 
satu elektron tambahan atau melepas satu elektron. Radikal metil memiliki satu 
atom karbon dan tiga atom hidrogen, radikal etil memiliki dua atom karbon dan 
lima atom hidrogen (Youngson, 2005). Sebagai contoh molekul air (H2O). Ikatan 
atom oksigen dengan hidrogen merupakan ikatan kovalen, yaitu ikatan kimia 
yang timbul karena sepasang elektron dimiliki bersama (share) oleh dua atom. 
Radikal bebas memiliki dua sifat, yaitu reaktivitas tinggi, karena 
kecenderungan menarik elektron dan dapat mengubah suatu molekul menjadi 




kecenderungannya untuk menarik elektron.Jadi sama halnya dengan oksidan, 
radikal bebas adalah penerima elektron. Radikal bebas digolongkan dalam 
oksidan. Namun perlu diingat bahwa radikal bebas adalah oksidan tetapi tidak 
setiap oksidan adalah radikal bebas.Radikal bebas lebih berbahaya dibanding 
dengan oksidan yang bukan radikal. Hal ini disebabkan oleh kedua sifat radikal 
bebas diatas, yaitu reaktifitas yang tinggi dan kecenderungannya membentuk 
radikal baru, yang pada gilirannya apabila menjumpai molekul lain akan 







Gambar 2.1 Struktur Elektron Molekul Stabil Dan Radikal Bebas 
 
2.4.2 Sumber Radikal Bebas 
2.4.2.1 Sumber Dari Dalam Tubuh 
Radikal bebas yang dihasilkan dari dalam tubuh menusia, antara lain: 
a) Anion superoksida (O2
*-) 
Senyawa radikal ini akan membentuk kompleks dengan senyawa 
organik senyawa in vitro. Penyebab membran tersebut menjadi kompleks 
adalah sifat permukaan membran, mauatan listrik, sifat pengikatan 
makromolekul dan bagian enzim, substrat serta katalisator. Radikal ion 




kloroplas, mikrosem, glikosom, peroksisom dan sitosol (Sayuti, 2015). 
Radikal ion superoksida dapat terbentuk karena proses fagositosis sel 
(Halliwell, 1999). 
b) Radikal hidroksil (OH*) 
Senyawa H2O2  (hidrogen peroksida) akan berbahaya bila bersama 
dengan ion superoksida karena dapat membentuk radikal hidroksil (OH*). 
Berbagai bentuk senyawa oksigen reaktif, radikal hidroksil adalah yang 
paling berbahaya, karena radikal hidroksil bukan merupakan hasil primer 
biologis, melainkan berasal dari H2O2  dan O2
* (Sayuti, 2015). Radikal 
hidroksil bereaksi pada tingkat kontrol difusi pada seluruh sel hidup. Oleh 
karena itu saat OH* terbentuk secara in vivo akan merusak proses 
selanjutnya. Efek yang membahayakan dapat terjadi jika paparan terjadi 
pada protein DNA dan lipid (Halliwell, 1999).  
c) Hidrogen peroksida (H2O2) 
Hidrogen peroksida adalah senyawa oksigen reaktif yang berbentuk non 
radikal yang terbentuk dari reaksi oksidasi yang dikatalis oleh oksidase, yang 
terjadi di retikulo endoplasma (mikrosom) khususnya peroksisom. Apabila 
terjadi reaksi oksidasi yang dikatalisis oleh oksidase, yang terjadi dalam 
retikulo endoplasmik (mikrosom)  khususnya peroksisom. Hidrogen 
peroksida adalah senyawa oksidan yang sangat kuat dan dapat 
mengoksidasi bermacam-macam  senyawa yang terdapat dalam sel seperti 
glutation.  
2GSH + H2O2                 GSSG + 2 H2O 
Selain bersifat sebagai oksidator hidrogen peroksida juga dapat membentuk 




dalam reaksi Fenton (Sayuti, 2015).  
d) Singlet oksigen (1O2) 
Singlet oksigen terbentuk melaui penyinaran sinar matahari (UV) dan 
radiasi ionisasi. Singlet oksigen adalah bentuk oksigen yang memiliki 
reaktivitas lebih tinggi jika dibanding dengan oksigen bentuk “ground state” 
(Sayuti, 2015). 
Proses didalam tubuh yang dapat meningkatkan radikal bebas di dalam 
tubuh:  
a) Sumber DariProses oksidasi yang berlebihan 
Oksidasi enzimatik menghasilkan oksidan asam hipoklorit. Sel fagosit 
merubah O2 menjadi superoksida dan bersama dengan OH serta HOCl 
membentuk H2O2 dengan bantuan bakteri (Yuslianti, 2018). 
b) Proses olahraga yang berlebihan  
Latihan tambahan sesuai bertambahnya kebutuhan energi dan 
pembakaran biokimia dalam tubuh. Biasanya kerusakan lebih parah 
terjadi pada olahraga yang berat dan berlebihan. 
c) Proses peradangan akibat menderita sakit kronis atau tumor/ kanker. 
Radikal bebas aktif diproduksi dari luka atau otot yang digunakan secara 
berlebihan. Termasuk juga pada penderita diabetes, bertahun-tahun 
terpapar kadar gula darah yang tinggi. Kondisi ini menghasilkan molekul 
oksigen yang tidak stabil terus menerus.  
d) Dalam keadaan stress psikologis yang terus menerus, produksi radikal 
bebas berlebihan bisa timbul ketika seseorang mengalami stress berat. 
 
 




a) Menghirup asap rokok 
Radikal bebas dari asap rokok masuk dalam tubuh manusia melalui 
saluran pernafasan. Molekul oksigen yang tidak stabil dapat merusak 
jaringan atau memicu lepasnya spesies oksigen reaktif dalam sel-sel 
tubuh termasuk sel darah putih 
b) Menghirup udara yang tercemar 
Sama halnya dengan asap rokok, udara yang begitu terpolusi dan 
tercemar akibat buangan kendaraan bermotor, hasil pabrik dan 
pembakaran sampah bisa masuk melalui paru manusia dan radikal 
bebas tersebut merusak sel-sel tubu dengan cara menebus membran 
sel 
c) Radiasi matahari 
Sinar ultraviolet yang kuat ini dipancarkan matahari dan dapat merusak 
sel.  
d) Radiasi foto terapi 
Sinar X atau radio isotop merupakan radikal bebas yang sangat kuat 
e) Konsumsi obat-obatan kemoterapi 
Obat-obatan anti kanker, selain menyerang sel-selkanker, obat tersebut 
merupakan radikal bebas bagi ssel-sel normal lainnya. 
f) Pestisida dan zat kimia pencemaran lain 
Jika zat pestisida atau zat kimia lain masuk kedalam tubuh melalui 
makanan dan minuman yang terpapar dengan pestisida atau zat kimia 
pencemaran lainnya. Keadaan ini terus menerus berlangsung di saluran 
cerna (Tapan, 2005). 




kerusakan seldengan tiga cara: 
a) Peroksidase komponen lipid dari membran sel dan sitosol. 
Menyebabkan rangkaian reduksi asam lemak (otokatalisis) yang 
menyebabkan kerusakan membran dan organel sel 
b) Kerusakan DNA yang dapat berujung menjadi mutasi DNA bahkan 
kematian sel. 
c) Modifikasi protein teroksidasi oleh karena terbentuknya cross linking 
protein, melalui mediator sulfidril atas bebrapa asam amino labil seperti 
sistein, metionin,lisindan histidin (Sayuti, 2015). 
Pembentukan radikal bebas secara terus menerus didalam tubuh. Hal ini 
terjadi melalui proses metabolisme sel, proses peradangan, respon dari 
lingkungan (sinar UV, polusi, asap rokok), bahan kimia dari makanan (pengawet 
makanan, pewarna sintetik, residu petstisida), obat-obatan. Radikal bebas dapat 
menyebabkan kerusakan sel dan timbulnya penyakit degeneratif. Hal ini 
disebabkan karena interaksi senyawa oksigen reaktif (ROS) atau senyawa 
nitrogen reaktif (RNS) dan mutasi DNA. Penumpukan DNA termutasi 
menyebabkan perkembangan sel neoplastis (Sayuti, 2015). 
 
2.5 Tahapan Terbentuknya Radikal Bebas 
Radikal bebas dapat terbentuk dari dalam tubuh (endogen) maupun dari 
luar tubuh (eksogen). Secara endogen, tubuh merespon radikal bebas melalui 
peristiwa rantai biokimia dalam tubuh, radikal bebas yang terbentuk dan 
berpengaruh didalamsel (intrasel) maupun (ekstrasel). Radikal endogen 
terbentuk dari sisa metabolisme protein, karbohidrat, dan lemak pada 
mitokondria, proses inflamasi dan peradangan, fagosit, xantin oksidase, 




dibentuk oleh sistem enzim prooksidatif, oksidasi lipid, irradiasi, inflamasi, 
merokok dan polusi udara.  Radikal bebas superoksida diproduksi akibat 
terjadinya kebocoran dari rantai elektron antara mitokondria dan sistem 
mikrosom p450. Secara endogen, radikal timbul melalui mekanisme, oto-
oksidasi, aktivasi oksidasi (siklooksienase, lipooksigenase, dehidrogenase dan 
peroksidase), sistem traspor elektron (Sayuti, 2015) 
Radikal bebas endogen terbentuk karena proses metabolik normal tubuh 
manusia yang menghasilkan lebih dari 90% oksigen yaitu melalui proses 
diantaranya adalah: 
a) Oksidasi makanan dalam menghasilkan energi di mitokondria yang 
disebut dengan electron transport chain akan memproduksi radikal 
bebas superoxide anion (O2
*-) 
b) Proses petahanan tubuh dari patogen seperti neutrofil, akan 
memproduksi radikal bebas. 
c) Obat-obatan tertentu yang memiliki efek oksidasi 
d) Proses oksidasi xanthin (senyawa yang ditemukan di sebagian besar 
jaringan tubuh dan cairan bertindak sebagai enzim yang terlibat dalam 
mengkatalis perubahan hypoxanthine kepada xanthin dan seterusnya 
kepada uric acid  yang mengahsilkan hydrogen peroxide). 
e) Olahraga dengan durasi yang lebih lama dan intensif akan 
menggunakan banyak oksigen yang akhirnya akan membentuk radikal 
bebas (Sayuti, 2015). 
Radikal bebas merupakan bahan yang sangat berbahaya, karena 
memiliki elektron yang tidak berpasangan yang menyebabkan senyawa tersebut 




molekul besar sperto, lemak, protein, maupun DNA. 
 
2.5.1 Senyawa Oksigen Reaktif 
Senyawa oksigen reaktif berasal dari oksigen yang dibentuk melalui 
fosforilasi oksidatif yang terjadi di mitokondria. Sebagian diantaranya berbentuk 
radikal seperti radikal hidroksil, radikal peroksil dan ion superoksida. Pada saat 
proses pembentukan ATP terjadi reduksi oksigen menjadi H2O yang 
memerlukan transfer 4 elektron. Transfer elektron ini tak dapat terjadi sekaligus, 
melainkan dengan 4 tahapan yang setiap tahapnya hanya melibatkan transfer 
satu elektron. Apabila proses tersebut tidak berjalan lancar, maka akan terjadi 
senyawa oksigen reaktif yang sangat berbahaya dan dapat merusak sel. Jika 
telah terjadi kerusakan pada sel atau jaringan maka disebut dengan stress 
oksidatif (oxidative stress). (Suryohudoyo, 2000).  
Senyawa oksigen reaktif adalah radikal superoksida, radikal hidroksil, 
radikal peroksil, radikal alkoksil dan non radikal lainnya yang dapat merangsang 
oksidasi atau terbentuknya senyawa, molekul yang bersifat radikal diantaranya 
hipoklorit (HOCL), ozone (O3), singlet oksigen (
1O2), dan hidrogen peroksida 
(H2O2) (Halliwell, 1999). Stres oksidatif merupakan respon inflamasi umum (Gill, 
2010), yang terjadi karena ketidakseimbangan metabolik yang disebabkan oleh 
produksi berlebih dari spesies oksigen reaktif (ROS, seperti anion superoksida) 
dan / atau tingkat pertahanan antioksidan host yang berkurang. Mitokondria 
adalah tempat utama produksi ROS selama fosforilasi oksidatif (OXPHOS) untuk 
menghasilkan ATP (Andreyev, 2005) .Selama respon inflamasi, ada konsumsi 
yang tinggi oksigen dan pelepasan radikal bebas superoksida (O-2) oleh 
mitokondria (Allen, 2009), yang pada gilirannya dapat mengganggu fungsi 






Antioksidan bekerja memerangi aktivitas radikal bebas dalam tubuh 
(winarsih 2007). Untuk menangkal radikal bebas produksi antioksidan di dalam 
tubuh manusia haruslah seimbang dengan produksi radikal bebas (Muchtadi, 
2013). Antioksidan adalah senyawa yang mampu menangkal atau meredam 
dampak negatif radikal bebas dalam tubuh. Antioksidan bekerja dengan cara 
mendonorkan satu elektron kepada senyawa yang bersifat oksidan sehingga 
aktivitas senyawa oksidan tersebut bisa dihambat. Secara umum antioksidan 
dikelompokkan menjadi 2, yaitu antioksidan enzimatis dan non enzimatis. 
Antioksidan enzimatis misalnya enzim superoksida dismutase (SOD), katalase, 
dan glutation peroksidase. Antioksidan non enzimatis dibagi menjadi 2 kelompok: 
a) Antioksidan larut lemak, seperti vitamin E (tokoferol), karotenoid, 
flavonoid, quinon dan bilirubin 
b) Antioksidan larut air, seperti asam askorbat, asam urat, protein pengikat 
logam, dan protein pengikat heme (winasih, 2007). 
 
2.6.2 Klasifikasi 
Berdasarkan mekanisme kerjanya, antioksidan digolongkan menjadi 3 
kelompok, yaitu antioksidan primer, antioksidan sekunder dan antioksidan tersier. 
 
2.6.2.1 Antioksidan Primer (Endogenus) 
Antioksidanprimer adalah apabila suatu senyawa dapat memberikan 
atom hidrogen secara cepat kepada senyawa radikal, kemudian radikal 
antioksidan terbentuk segera berubah menjadi senyawa yang lebih stabil. 




glutation peroksidase (GSH-Px). Antioksidan primer disebut dengan antioksidan 
enzimatis. Sebagi antioksidan, enzim-enzim tersebut menghambat pembentukan 
radikal bebas, dengan cara memutus reaksi berantai (polimerisasi), kemudian 
mengubahnya menjadi produk yang lebih stabil.  
Enzim katalase dan glutation peroksidase bekerja dengan caa 
mengubah H2O2  menjadiH2Odan O2, sedangkan SOD bekerja dengan cara 
mengkatalisis reaksi dismutasi dari radikal anion superoksida menjadi H2O2 
(Winarsi, 2007). 
 
2.6.2.2 Antioksidan Sekunder (Eksogenus) 
Antioksidan sekunder disebut dengan antioksidan non-enzimatis. 
Antioksidan sekunder juga disebut sebagai pertahanan preventif. Dalam sistem 
pertahanannya, terbentuk senyawa oksigen reaktif dihambat dengancara 
pengkelatan metal, atau dirusak pembentukannya. Kerja antioksidan sekunder 
yaitu dengan cara memotong reaksioksidasi berantai dari radikal bebas atau 
dengan cara menangkapnya yang mengakibatkan radikal bebas tidak dapat 
bereaksi dengan komponen seluler. Antioksidan sekunder meliputi vitamin E, 
vitamin C, -karoten, flavonoid, asam urat, bilirubin, dan albumin (Winarsih, 2007). 
 
 
2.6.2.3 Antioksidan Tersier 
Kelompok antioksidan tersier meliputi sistem enzim DNA-repair dan 
metionin sulfoksida reduktase. Enzim ini berfungsi dalam perbaikan biomolekuler 
yang rusak akibat reaktivasi radikal bebas (Winarsih, 2007). 
 
2.7 Superoksida Dismutase (SOD) 




pertahanan utama tubuh dalam menetralisir oksidan atau radikal bebas. SOD 
memecah hidrogen peroksida dan  hidroperoksida menjadi molekul yang tidak 
berbahaya (Ighodaro, 2017). SOD merupakan enzim yang paling berperan dalam 
hal memperbaiki efek tekanan oksidatif (stress oksidatif) (Nurhayati, 2011).  
 
2.7.1 Mekanisme Kerja SOD Di Dalam Tubuh 
Enzim SOD mengkatalis perubahan peroksida menjadi hidrogen 
peroksidan dan oksigen. Berdasarkan adanya logam yang berperan sebagai 
kofaktor pada sisi aktif enzim, enzim SOD dapat dikelompokkan menjadi 3, yaitu 
Cu/Zn-SOD (SOD 1), Mn-SOD (SOD 2), dan ekstraseluler-SOD atau Fe-SOD 
(SOD 3).Isoenzim-isoenzim ini terditribusi di tempat yang berbeda. SOD 1 
ditemukan pada sitosol, mitokondria, nukleus, lisosom dan peroksisom. SOD 2 
ditemukan di matrix mitokondria. Sedangkan SOD 3 ditemukan di kloroplas 
tanaman (Winarsi, 2005).  
Superoksida dismutase merupakan enzim yang dikenal sebagai protein 
yang mengandung Cu, dan diidentifikasi dalam berbagai sebutan, seperti 
eritrocuprein, indofenol oksidase, dan tetrazolium oksidase. Anion superoksida 
dipecah oleh superoksida dismutase menjadi H2O2 yang dikatalis menjadi 
H2Ooleh katalase, perodoksin, atau glutathion peroksidase (Fukai, 2011).. SOD2 
ditemukan memiliki peran penting dalam hal mempertahankan fungsi dari 
mitokondria pada neonatal. Jika terdapat kerusakan pada gen yang mengkode 
SOD2 maka akan menyebabkan kematian, kardiomiopati dan neurodegenerasi. 
Dalam kondisi stress oksidatif seperti hipoksia, SOD2 menjadi kurang berperan 














Gambar 2.4 mekanisme SOD(Ighodaro, 2017) 
 
Radikal superoksida atau singlet oksigen merupakan radikal bebas yang 
dihasilkan oleh berbagai reaksi didalam tubuh maupun induksi dari luar tubuh. 
SOD adalah antioksidan endogen yang berperan merubah radikal superoksida 
atau singlet oksigen menjadi hidrogen peroksida dan molekul oksigen. Hidrogen 
peroksida yang terakumulasi dalam tubuh dapat menyebabkan toxic pada 
jaringan tubuh, melalui reaksi Fenton yang menghasilkan radikal hidroksil dan 
menyebabkan kematian sel. Upaya tubuh untuk menghindari kerusakan sel 
adalah dengan melanjutkan proses reduksi hidrogen peroksida (H2O2)menjadi air 
(H2O) dan molekul oksigen (O2) oleh catalase dan Glutathion peroxide (Ighodaro, 
2017). 
Kekurangan SOD dapat menyebabkan kurangnya proteksi tubuh 
terhadap radikal bebas dan agen berbahaya yang dapat menimbulkan kematian 
sel. SOD dapat berkurang semakin bertambahnya usia seseorang, karena 
peningkatan formasi radikal bebas dalam tubuh yang telah terakumulasi. 




signifikan mengurangi penyakit yang disebabkan oleh proses penuaan tubuh 
(Ighodaro, 2017). Konsumsi kubis, gandum dan brokoli dapat meningkatkan 




Gambar 2.5 tanaman brokoli(Sutrisna, 2016). 
 
Brokoli tergolong dalam keluarga kubis-kubisan dan termasuk sayuran 
yang tidak tahan udara panas, maupun terkena hujan terus menerus. Brokoli 
cocok ditanam di dataran tinggi yang lembab dengan suhu rendah, yaitu diatas 
700 mdpl. Brokoli tersusun dari bunga-bunga kecil yang berwarna hijau, tetapi 
tidak sekompak bunga kubis. Brokoli memiliki manfaat untuk memepercepat 
proses penyembuhan setelah sakit berat (Dalimartha, 2008). 
Proses pengolahan sayur Brokoli dapat mempengaruhi aktivitas 
antioksidan pengukusan dapat meningkatkan aktivitas antioksidan sebesar tiga 
kali lipat dibanding brokoli mentah. Pengukusan menyebabkan penghancuran 
dinding sel dan pelepasan antioksidan dari kompleks protein yang terdapat 
dalam matrix tanaman sehingga konsentrasi antioksidan pada brokoli kukus lebih 
tinggi dari brokoli mentah (Miglio, 2008).  
 
2.8.1 Klasifikasi 




Kingdom : Plantae  
Divisi   : Spermatophyta  
Sub Divisi   :Magnoliophyta 
Kelas    :Magnoliopsida  
Ordo    :Capparales  
Famili   :Brassicaceae  
Genus  :Brassica  
Spesies   :Brassica oleracea var. Italica 
 
2.8.2 Kandungan Gizi 
Brokoli mengandung air, protein, lemak, karbohidrat, serat, kalsium, zat 
besi, vitamin (A, C, E, tiamin, riboflavin, nikotinamide), kalsium, beta karoten, dan 
glutation (Dalimartha, 2008). Brokoli  (Brassica olaracea L.var italica)  merupakan 
salah satu famili dari Brassicaceae yang mengandung fitokimia yang baik seperti 
glukosinolat, senyawa fenolik, serat dan  senyawa antioksidan seperti vitamin C 
dan E serta mineral (Ca, Zn, Mg, Se,dan K). Dibandingkan dengan sayuran yang 
lain (wortel, kubis dan bayam) kandungan vitamin C dan serat pada brokoli lebih 
tinggi yaitu sebesar 89,2 mg dan 2,6 mg (USDA, 2012). Brokoli memiliki senyawa 
fenolik dan flavonoid dalam jumlah yang sangat tinggi yaitu asam hidroksinamat, 
glikosinolat, polifenol, dan sulforafan. Kandungan senyawa fenolik pada brokoli 
sekitar 15,2-121,4 mg untuk setiap 100 gram brokoli. Brokoli termasuk sayuran 
yang mengandung kalsium, asam folat dan vitaminc C yang tinggi. Kalsium yang 
terkandung dalam brokoli sekitar 56 mg. Kandungan asam folat pada brokoli 
adalah 90 mcg (Ramayulis, 2015). 
 




2.8.3.1 Flavonoid Dalam Brokoli 
Flavonoid dapat ditemukan dalam wortel, jeruk, brokoli, kol, mentimun, 
bayam, merica, dan terung. Sebagai antioksidan flavonoid dpat menghambat 
penggumpalan keping sel darah, merangsang produksi nitrit oksida yang dapat 
melebarkan pembuluh darah, dan juga menghambat pertumbuhan sel kanker. 
Selain sebagai penangkap radikal bebas, flavonoid juga memiliki beberapa 
manfaat seperti hepatoprotektif, antitrombotik, antiinflamasi dan antivirus. Sifat 
antiradikal flavonoid terutama terhadapt radikal hidroksi, anion superoksida, 
radikal peroksil dan alkoksil. Beberapa penelitian menyebutkan bahwa isoflavon 
dapat berperan meningkatkan SOD (Winarsi, 2007).Skrining fitokimia yang 
dilakukan oleh Lutfiyati et al (2017) menunjukkan bahwa ekstrak etanol brokoli 
mengandung senyawa alkaloid, saponin, tanin, flavonoid dan steroid. Penelitian 
yang dilakukan oleh Lutfita (2012) menunjukkan bahwa kandungan flavonoid 
total dan aktivitas antioksidan ekstrak dan fraksi brokoli hasil maserasi lebih baik 
dibandingkan dengan hasil refluks. Semakin kecil nilai IC50 maka aktivitas 
antioksidannya semakin besar (Lutfita, 2012).  
Pengujian Kadar Flavonoid 
Total (μg/ml) 
Nilai IC50  
(μg/ml) 
Ekstrak metode maserasi   
Ekstrak 43,67 3,63 
Fraksi air 33,08 8,36 
Fraksi etil asetat 21,25 11,78 
Fraksi n-heksan 9,75 52,33 
Ekstrak metode refluks   




Fraksi air 18,83 43,78 
Fraksi etil asetat 11,25 238,95 
Fraksi n-heksan 9,33 173,52 
Tabel 2.5 Tabel Hasil Pengamatan Kadar Flavonoid Total dan IC50(Lutfita, 2012) 
 
2.8.3.2 Vitamin C 
Vitamin C dapat menurunkan kadar dari C-reactive protein (CRP) yang 
menandakan adanya inflamasi dan penentu adanya penyakit jantung. Fungsi 
biologi dari vitaminC yaitu dapat menjadi kofaktor enzim, penangkap radikal 
bebas (radical scavenger), dan sebagai donor elektron di membran plasma. 
Asam ascorbic mampu untuk menangkap radikal bebas sperti, superoksida, 
hidroksil, dan mampu uuntuk meregeneras α- tocoferol (Davey et al, 2000). 
 
2.9 Tikus 
















Species: rattus norvegicus (Hedrich, 2006). 
 
2.9.2 Siklus Reproduksi 
Kemampuan reproduksi tikus sangat tinggi, tikus dapat kawin mulai 
pada usia 8-9 minggu. Tikus merupakan hewan yang bersifat poliestrus, karena 
dalam setahun terjadi lebih dari 2 estrus dan berulang secara periodik. Tikus 
mengalami kematangan seksual yang cepat yaitu antara 2-3 bulan, masa bunting 
yang singkat yaitu 21-23 hari dan melahirkan keturunan dalam jumalah yang 
banyak hingga mencapai 20 ekor perkelahiran (Tolistiawaty, 2007). Panjang 
siklus estrus pada tikus adalah 4-5 hari (Marcondes dkk. 2002). Siklus reproduksi 
pada tikus meliputi 4 fase, yaitu fase proestrus, fase estrus, fase metestrus, dan 
fase disestrus. 
 
2.9.2.1 Fase Proestrus 
Proestrus adalah fase persiapan dengan kurun waktu yang pendek 
sekitar 12 jam. Pada fase ini terjadi perubahan pada tingkah laku dan alat 
kelamin bagian luar, pada vaginal smear terlihat adanya sel-sel kecil dengan inti 
bulat (Tolistiawaty, 2007). 
 
2.9.2.2 Fase Estrus 
Siklus reproduksi pada mamalia (primata) disebut dengan siklus 
menstruasi, sedangkan pada non primata (tikus) disebut siklus estrus (Champbell 
dkk. 2004). Panjang fase ini adalah 9-20 jam dan pada vagina smear  ditemukan 
sel epitel yang mengalami penandukan dan tanpa inti (Tolistiawaty, 2007). Siklus 
estrus adalah proses berulang ditandai dengan perubahan hormon yang 
selanjutnya menyebabkan perubahan struktur pada saluran reproduksi. Siklus 




reseptif terhadap hewan jantan pada saat estrus.  
 
2.9.2.3 Fase Metestrus 
Fase ini terjadi setelah fase estrus berlangsung. Fase ini tidak memiliki 
tanda yang terlihat secara fisik. Fase ini berlangsung selama 21 jam. Pada fase 
ini terbentuk corpus luteum dan terjadi penghambatan pembentukan Folikel De 
Graff dan mencegah terjadiya estrus. Terdapat sel kornifikasi dan mulai tampak 
leukosit pada vaginal smear (Tolistiawaty, 2007). 
 
2.9.2.4 Fase Disestrus 
Diestrus merupakan fase terlama dan terakhir dari siklus birahi, dimana 
terjadi pematangan dari corpus luteum. Bila terjadi fertilisasi keberadaan corpus 
luteum dipertahankan, bila tidak terjadi fertilisai maka akan terjadi regresi dari 
corpus luteum akibat pengaruh PGF20. Fase ini berlangsung sekitar 57-60 jam 
pada terlihat sel epitel dan leukosit pada  vaginal smear (Tolistiawaty, 2007). 
 
2.9.3 Konsumsi Pakan Tikus 
Menurut Smith dan Mangkoewidjojo dalam Nursyah 2012 kebutuhan 
pakan bagi seekor tikus putih setiap harinya kurang lebih sebanyak 10% dari 
bobot tubuhnya jika pakan tersebut merupakan bahan kering. Hal ini dapat 
meningkat sampai 15% dari bobot tubuhnya, jika paka yang dikonsumsi berupa 










Kawin sesudah beranak 





























Jantan: 300-400 gram 
Betina: 250-300 gram 
Rata-rata 9 ekor 
Diskoidal, hemokorial 
2 kornua, bermuara sebelum 
servix 
3 betina 1 jantan 






KERANGKA KONSEP DAN HIPOTESIS 
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Keterangan kerangka konsep : 
Wanita hamil yang tergolong perokok aktif atau wanita hamil yang 
tergolong perokok pasif dapat menyebabkan banyak kerugian bagi dirinya sendiri 
maupun pada janinnya. Rokok dapat menyebabakan radikal bebas dalam tubuh 
menjadi meningkat karena kandungan nikotin, tar dan karbon monoksida. 
Radikal bebas yang masuk ke dalam tubuh dapat menyababkan menurunnya 
kadar SOD dan menyebabkan terjadinya stress oksidatif (Susanna et al., 2003; 
Mardiani, 2008; Tirtosastro & Murdiyati, 2010; Rosiana, 2012). 
Nikotin yang terdapat dalam rokok dapat masuk ke dalam plasenta 
melalui peredaran darah ibu. Radikal bebas yang terdapat dalam darah ibu dapat 
masuk melalui plasenta (Nouet, 2005). Hal ini dapat menyebabkan terhambatnya 
penyaluran oksigen dan nutrisi ke janin (Bush, 2000),  dan dapat mengakibatkan 
terjadinya hipoksia dan IUGR (Shankaran, 2004). 
Antioksidan endogen yang diproduksi alami dari dalam tubuh manusia 
dapat menangkal radikal bebas yang ada dalam tubuh, tetapi saat seseorang 
merokok sistem tubuh akan kesulitan untuk menangkal semua radikal bebas, 
oleh karena itu dibutuhkan antioksidan eksogen untuk membantu tubuh 
menatralisir radikal bebas yang ada dalam tubuh (Muchtadi, 2013). Pemberian 
ekstrak brokoli yang mengandung vitamin C, vitamin E dan flavonoid dalam 
brokoli berfungsi sebagai antioksidan yang dapat menurunkan kadar radikal 
bebas dalam tubuh (Moreno, 2007). 
 
3.2 Hipotesis 
Ekstrak brokoli dapat meningkatkan kadar superoksidase dismutase 








4.1 Desain Penelitian 
 Penelitian ini menggunakan desain experimental murni (true 
experimental design) dengan rancangan penelitian Post Test Only Control Group 
Designyang membandingkan hasil yang didapat sesudah perlakuan (post test) 
dengan control. 
4.2 Populasi dan Sampel Penelitian 
4.2.1 Pemilihan Sampel 
Sampel penelitian adalah tikus Rattus norvegicus strain wistar betina 
bunting dengan berat 150-225 gram. Tikus yang digunakan adalah tikus yang 
sehat, bulu tidak rontok dan bersih, gerak aktif, bulu berwarna putih, dan tidak 
cacat.  
4.2.2 Kriteria Inklusi 
a) Tikus betina dengan berat 150-225 gram 
b) Usia tikus 8-10 minggu 
c) Tikus dalam keadaan sehat ditandai dengan pergerakan yang aktif, 
mata yang jernih dan bulu tebal yang berwarna putih 
d) Bunting  
 
4.2.3 Kriteria Eksklusi 
a) Tikus yang kondisinya menurun atau mati saat penelitian berlangsung 
b) Tikus yang melahirkan terlalu cepat  
 





 Hewan coba dibagi secara acak menjadi 5 kelompok, yaitu kelompok 
kontrol dan kelompok perlakuan. Tiap kelompok terdiri dari 4 tikus, dengan rumus 
sebagai berikut: 
p (n-1) ≥ 15  
Dimana : 
P = jumlah kelompok perlakuan  
N = jumlah pengulangan untuk setiap kelompok perlakuan dan n harus bilangan 
bulat 
p (n-1) ≥ 15 
pn – p ≥ 15 
5n – 5 ≥ 15 
5n  ≥ 20 
n ≥ 4 
Berdasarkan rumus tersebut didapatkan bahwa jumlah sampel minimal 
setiap kelompok yang digunakan adalah 4 ekor tikus putih (Rattus norvegicus 
strain wistar). Karena terdapat lima kelompok, sehingga jumlah keseluruhan tikus 
putih yang digunakan sebanyak 20 ekor tikus putih. Untuk menghindari tikus mati 
atau tikus yang termasuk kriteria eksklusi, maka ditambahkan 1 ekor tikus putih 
disetiap kelompok, sehingga jumlah tikus putih yang digunakan sebanyak 25 
ekor tikus putih (Rattus norvegicus strain wistar) dengan rumus  
keterangan: 
N: besar sampel koreksi 
n: besar sampel awal 
f: perkiraan proporsi drop out sebesar 10% 
 N = n/(1-f) 





 N = 4/0,9 
 N = 4,44 
4.3 Variabel 
4.3.1 Variabel Bebas 
Ekstrak brokoli dalam 3 dosis 
4.3.2 Variabel Terikat 
Peningkatan kadar superoksidase dismutase (SOD) pada plasenta tikus 
bunting yang diberikan asap rokok 
4.4 Lokasi Dan Waktu Penelitian 
Penelitian akan dilakukan di Laboratorium Farmakologi Fakultas 
Kedokteran Universitas Brawijaya. Dilakukan dengan estimasi waktu kurang lebih 
3 bulan. 
4.5 Bahan dan Alat Penelitian 
4.5.1 Bahan Penelitian  
4.5.1.2 Bahan untuk Pemeliharaan Hewan Coba 
Pakan hewan coba (pakan standar di Laboratorium Farmakologi FKUB) 
dan air minum. 
 
4.5.1.3 Bahan untuk Perlakuan Hewan Coba 
Rokok (asap rokok yang dipaparkan berasal dari rokok kretek tanpa 
filter) dan ekstrak etanol brokoli. 
4.5.1.4 Bahan untuk Pembuatan Ekstrak Etanol Brokoli 
Brokoli dalam bentuk simplisia dan etanol 96% 
 
4.5.1.5 Bahan untuk Pembedahan Hewan Coba 






4.5.1.6 Bahan untuk Pengukuran Kadar SOD 
Xantin, xantin oksidase, EDTA, PBS, NBT (Nitroblue Tetrazolium). 
 
4.5.2 Alat Penelitian 
4.5.2.2 Alat untuk Pemeliharaan Hewan Coba 
Kandang tikus berupa box dengan ukuran 45 x 35 x 12 cm sebanyak 5 
buah, penutup kandang, tempat minum tikus, tempat makan tikus, sekam untuk 
alas kandang, spidol marker untuk penanda tikus. 
 
4.5.2.3 Alat untuk Penimbangan Hewan Coba 
Neraca Ohaus merek Sartorius 
 
4.5.2.4 Alat untuk Pembuatan Ekstrak Etanol Brokoli 
Timbangan analitik, gelas beker, gelas erlenmeyer, kertas saring 
whatman 40, rotatory evapolator/pendingin spiral, water bath, labu evaporator, 
pengaduk, corong penyaring, botol hasil ekstrak, sonde. 
4.5.2.5 Alat untuk Pemaparan Asap Rokok pada Hewan Coba 
Pemaparan asap rokok pada hewan coba menggunakan alat smooking 
pump buatan Laboraturium Farmakologi Fakultas Kedokteran Universitas 
Brawijaya. Alat ini berupa kotak yang terbuat dari fiberglass yang terdiri dari tiga 
ruangan dengan ukuran masing-masing 26 x 12 x 12 cm3 . Pada setiap ruangan 
terdapat pipa untuk mengalihkan asap rokok. Ketiga pipa keluar menyatu dengan 
pipa yang dipasangi rokok. Terdapat juga pompa yang berfungsi menghisap 
asap rokok yang kerjanya dibantu dengan adaptor. Selain itu terdapat dua klep 
yang secara otomatis dapat membuka dan menutup saat penghisapan dan 






4.5.2.6 Alat untuk Pembedahan Hewan Coba 
kapas, scalpel, gunting, pinset, jarum pentul, alas kayu, Handscoon. 
 
4.5.2.7 Alat untuk Pengukuran Kadar SOD 
Pipet, timbangan, sentrifuse, tabung reaksi, air, spektofotometer, vortex, 
micropipete, glass wool, seperangkat tabung reaksi. 
4.6 Definisi Operasional 
1. Hewan coba Hewan coba adalah tikus betina, dengan usia 
minimal 8-10 minggu, berat 150-225 gram dan 
sedang bunting 
2. Tikus bunting  Tikus bunting adalah tikus yang telah dikawinkan 
dengan tikus jantan dengan rasio 1:2 pada pukul 
16.00 WIB dan memperlihatkan tanda-tanda 
kebuntingan yakni adanya sumbat vaginal (vaginal 
plaque) yang merupakan penggumpalan air mani 
tikus jantan pada vagina tikus betina atau 
terdapatnya sperma pada apusan vagina. Tanda 
kebuntingan dihitung mulai awal terlihatnya vaginal 
plaque hingga hari ke-20. 
3.  Usia kebuntingan Usia kebuntingan dihitung dari pertama kali muncul 
sumbat vagina sampai hari ke-20 
4. Asap rokok  Pemaparan asap rokok dimulai pada hari ke-7 
sampai hari ke-19 menggunakan jenis rokok kretek 
yang dipaparkan dengan alat smooking pump milik 





Universitas Brawijaya. Paparan rokok diberikan 1 
batang/hari dengan lama pemaparan 7,5 menit. 
5. Ekstrak brokoli Ekstrak brokoli adalah bagian daun brokoli yang 
kemudian dilakukan proses pengeringan dan 
penyerbukan di Balai Materia Medika, Kota Batu, 
Malang. Serbuk brokoli lalu dilakukan proses 
ekstraksi dengan metode maserasi yang dimana 
serbuk brokoli akan di campur dengan pelarut 
etanol 96%. Dosis yang ditentukan 100 mg/kgBB, 
200 mg/kgBB, 400 mg/kgBB   
6.  SOD Superoksidase dismutase merupakan antioksidan 
enzimatik yang dapat diukur dengan metode NBT 
(Nitroblue-tetrazolium) dan hasilnya dapat dibaca 
menggunakan alat spektofometer dengan λ 580 
nm. Satuan konsentrasi SOD dinyatakan dalam 
U/100µL. Kadar SOD (superoksidase dismutase) 
yang akan diukur berasal dari 20 mg plasenta tikus 
(Rattus norvegicus) bunting. 
 
4.7 Prosedur Penelitian 
4.7.1 Adaptasi Hewan Coba 
Proses aklimitasi atau adaptasi hewan coba dilakukan selama tujuh hari 
terhadap kondisi air, makanan dan suhu di dalam Laboratorium Farmakologi 
FKUB. 
 





Hewan coba akan diadaptasikan dengan lingkungan laboratorium 
selama 7 hari pada temperatur yang konstan. Hewan coba di pelihara dalam 
kandang pemeliharaan berupa box plastik berukuran 43 cm x35 cm x 12 cm yang 
ditutup dengan kawat berjaring yang diisi dengan sekam dengan tebal 1,5-2 cm 
yang diganti setiap 3 hari sekali pada pagi hari untuk menjaga kebersihan 
kandang dan diberikan tempat minum tikus. Satu kandang akan diisi oleh 5 tikus 
bunting yang. Hewan coba akan diberi makan sejumlah 40 gr/hari/ekor dan air 
minum.. 
4.7.3 Pengawinan Hewan Coba 
Pengawinan hewan coba dilakukan pada malam hari dengan 
pencampuran antara jantan dan betina dengan perbadingan 1:2 dalam satu 
kandang. Pengawinan hewan coba di lakukan pada saat fase estrus. Bila telah 
terdapat tanda vaginal plaque maka hari tersebut dihitung hari pertama masa 
kebuntingan. Jika tidak ditemukan adanya vaginal plug, maka akan dilakukan 
apusan vaginal dengan menggunakan cotton bud pada vagina lalu di toreskan 
pada object glass kemudian dilihat melalui mikroskop. Jika ditemukan adanya 
sperma pada apusan vagina dihitung sebagai hari pertama kebuntingan.Jikatelah 
bunting maka tikus diberikan label. 
 
4.7.4 Pembagian Kelompok Hewan Coba 
Sampel penelitian dibagi menjadi 5 kelompok perlakuan, yaitu: 
1. Kontrol negatif (K-): kelompok tikus bunting tanpa paparan asap rokok 
dan tanpa ekstrak brokoli 
2. Kontrol positif (K+): kelompok tikus bunting yang diberikan asap rokok      





3. Perlakuan 1 (P1): kelompok tikus bunting yang diberikan paparan asap 
rokok dan ekstrak brokoli dosis 1 
4. Perlakuan 2 (P2): kelompok tikus bunting yang diberikan paparan asap 
rokok danekstrak brokoli dosis 2 
5. Perlakuan 3 (P3): kelompok tikus bunting yang diberikan paparan asap 
rokok dan ekstrak brokoli dosis 3 
 
4.7.5 Pembagian Kelompok Hewan Coba 
Hewan coba di bagi menjadi 5 kelompok yaitu 2 kelompok kontrol dan 3 
kelompok perlakuan yang masing-masing terdiri dari 5 ekor tikus: 
- Kontrol negatif (-): tikus yang tidak diberikan perlakuan apapun 
- Kontrol positif (+): tikus yang diberikan paparan asap rokok 
- Perlakuan 1 (P1): tikus yang diberikan asap rokok + dosis 1 
- Perlakuan 2 (P2): tikus yang diberikan asap rokok + dosis 2 
 
- Perlakuan 3 (P3): tikus yang diberikan asap rokok + dosis 3 
4.7.6 Pembuatan Ekstrak Etanol Brokoli 
Brokoli dalam penelitian ini diperoleh dari Pasar di Kota Batu, Malang 
yang kemudian dilakukan proses pengeringan dan penyerbukan di Balai Materia 
Medika, Kota Batu, Malang. Proses ekstraksi  brokoli dilakukan di Laboraturium 
Farmakologi Fakultas Kedokteran Universitas Brawijaya dengan metode 
maserasi menggunakan pelarut etanol 96%. Pelarut yang digunakan dalam 
penelitian ini adalah etanol 96% karena pada penelitian yang dilakukan oleh 
Lutfiyati et al (2017) pelarut etanol 96% mampu melarutkan kandungan alkaloid, 





1,5 kg dan akan diubah menjadi simplisia sebanyak ± 150 gram.Tahapan dalam 
pembuatan ekstrak etanol brokoli adalah sebagai berikut: 
Proses ekstraksi 
a. Serbuk simplisia brokoli ditimbang sebanyak 100 gram lalu dimasukkan 
kedalam gelas erlenmeyer ukuran ±1 L 
b. Rendam serbuk simplisia brokoli dengan larutan etanol 96% dengan 
perbandingan 1:9 (100 g serbuk simplisia dan 900 ml etanol 96%) dan 
kocok sampai benar-benar tercampur (±30 menit) 
c. Diamkan 1 malam sampai mengendap 
d. Ambil lapisan atas campuran etanol (pelarut) dengan zat aktif yang sudah 
tercampur (bisa dengan cara penyaringan menggunakan kertas saring 
whatman no 40) 
e. Proses perendaman ini dilakukan sampai 3 kali 
Proses evaporasi 
a. Masukkan dalam labu evaporasi 1 L 
b. Pasang labu evaporasi pada evaporator 
c. Isi water bath dengan air sampai penuh 
d. Pasang semua rangkaian alat termasuk rotator evaporator, pemanas 
water bath (atur sampai 90o C atau sesuai dengan titik didih pelarut) lalu 
sambungkan dengan aliran listrik 
e. Biarkan larutan etanol memisah dengan zat aktif yang sudah ada dalam 
labu evaporasi 
f. Tunggu sampai aliran etanol berhenti menetes pada labu penampung 





g. Ekstrak etanol brokoli yang sudah terbentuk ditimbang dengan neraca 
analitik kemudian masukkan kedalam botol plastik atau kaca 
h. Simpan botol berisi ekstrak etanol brokoli ke dalam freezer 
Proses pengenceran 
a. Ekstrak brokoli ditimbang sesuai dosis yang ditentukan 
b. Menyiapkan aquades sebagai pengencer sesuai takaran 
c. Ekstrak brokoli dan aquades dihomogenkan dengan mortar  
d. Ekstrak yag telah diencerkan ditempatkan dalam botol 
e. Disimpan dalam lemari pendingin. 
 
4.7.7 Penentuan Dosis Ekstrak Brokoli 
Berdasarkan penelitian yang dilakukan oleh (CHO, LEE, YOO, & 
YOKOZAWA, 2006) tentang efek perlindungan brokoli terhadap kerusakan 
oksidatif in vitro dan in vivo, menunjukan bahwa ekstrak etanol brokoli dengan 
dosis 100 mg/kgBB, 200mg/kgBB memberikan efek perlindungan terhadap 
terjadinya kerusakan oksidtif. Sedangkan dosis 400 mg/kgBB diperoleh dalam 
peneltian yang dilakukan oleh (Dova, 2017) dengan judul pengaruh pemberian 
ekstrak brokoli terhadap malformasi berupa celah palatum pada janin tikus putih 
strain wistar yang disebabkan oleh kafein. Oleh karena itu dalam penilitian ini 
ekstrak etanol brokoli diberikan dengan dosis 100 mg/kgBB, 200 mg/kgBB, dan 
400 mg/kgBB. Cara menghitung dosis ekstrak etanol brokoli yang diberikan pada 
tikus adalah sebagai berikut: 
BB tikus (gram)  
1000 gram 
Perhitungan pemberian ekstrak etanol brokoli dengan berat tikus 200 gram: 
1. 
      
        
               = 0,02 gram 






      
        
               = 0,04 gram 
3. 
      
        
               = 0,08 gram 
Jadi, total ekstrak etanol brokoli yang dibutuhkan dalam penelitian untuk tikus 
dengan berat 200 gram, selama 19 hari yang didalam perhitungan ini dan 
dibulatkan menjadi 20 hari agar terdapat lebih ekstrak, masing-masing kelompok 
tikus berjumlah 5 adalah 
Dosis 1: 20 x 5 x 20 = 2000 mg 
Dosis 2: 40 x 5 x 20 = 4000 mg 
Dosis 3: 80 x 5 x 20 = 8000 mg  + 
Total    14.000 mg = 14 gram 
Sehingga asumsinya, kebutuhan ekstrak yang dibutuhkan sebanyak 14 gram. 
Volume pengenceran untuk setiap dosis diberikan sebanyak 1 ml. Larutan stock 
dibuat setiap 5 hari 
Volume kebutuhan larutan stok= volume sonde x jumlah tikus x waktu 
    = 1 x 5 x 5 = 25 ml aquades 
Konsentrasi ekstrak etanol brokoli dosis 1 = dosis x jumlah tikus x waktu 
      = 0,02 x 5 x 5 
              = 0,5 gram dilarutkan dalam 25 ml 
Konsentrasi ekstrak etanol brokoli dosis 2 = dosis x jumlah tikus x waktu 
      = 0,04 x 5 x 5 
      =1 gram dilarutkan dalam 25 ml 
Konsentrasi ekstrak etanol brokoli dosis 3 = dosis x jumlah tikus x waktu 
      = 0,08 x 5 x 5 






4.7.8 Pemberian ekstrak brokoli 
Ekstrak brokoli akan diberikan pada hari ke-1 sampai hari ke-19 
kebuntingan dengan jalur oral menggunakan sonde. Cara menggunakan sonde: 
1. Pasang sonde pada ujung spuit 3 cc dan masukkan ekstrak etanol 
brokoli ke dalam spuit.  
2. Pegang bagian tengkuk tikus dengan hati-hati, kemudian masukkan 
sonde ke dalam mulut tikus melalui langit-langit secara perlahan. 
3. Dorong ekstrak etanol brokoli yang sudah ada dalam spuit ke dalam 
esofagus sehingga ekstrak etanol brokoli dapat masuk ke lambung tikus. 
Tikus dapat dikembalikan lagi ke kandang. 
 
4.7.9 Pemaparan Asap Rokok 
Pemaparan asap rokok akan dilakukan pada hari ke-7 hingga hari ke -
19 kebuntingan setelah pemberian ekstrak brokoli, paparan asap rokok akan 
diberikan 1 batang/hari selama 7,5 menit (Widodo, 2011). 
 
4.7.10 Proses Pembedahan dan Pengambilan Plasenta 
Pada hari ke-20 kebuntingan tikus akan dilakukan terminasi dengan di 
injeksi ketamin 0,1 cc pada paha secara IM. Setelah tikus dipastikan tidak sadar 
dilakukan pembedahan, pengambilan plasenta, dan pengukuran SOD. 
 
4.7.11 Perlakuan sesudah penelitian 
Tikus yang telah di ambil plasentanya dan organ lain yang diteliti teman 
satu kelompok penelitian, akan dikuburkan dengan aman oleh petugas 
laboratorium sesuai dengan prosedur standar yaitu dikubur didalam tanah tanpa 





4.7.12 Pengukuran SOD dengan menggunakan metode NBT 
1. Cuci jaringan plasenta dengan menggunakan PBS (phospatase) 
buffered saline, pH 7,4 untuk menghilangkan darah dan gumpalan darah 
2. Timbang plasenta 200 mg untuk masing-masing kelompok 
3. Homogenasi plasenta dengan cara dicacah dan digerus halus 
menggunakan mortar. Cuci dengan PBS untuk membersihkan organ 
plasenta dari lemak, eritrosit dan kotoran lainnya dan agar plasenta 
tercampur menjadi larutan. 
4. Tambahkan PBS 1:1 dengan sampel, lalu ditampung dalam apendorf 
lalu divortex 
5. Sentrifuse dingin 4000 rpm 4oC selama 15 menit untuk menurunkan 
endapan. 
6. Ambil supernatant, masukkan dalam tabung reaksi dan tambahkan 
reagen EDTA 100 mm 200 µl, NBT 25 unit 100 µl, Xantin 25 mm 100 µl 
dan XO 1 unit 100 µl, tambahkan PBS hinggal jadi 1 ml. 
7. Lalu inkubasi pada suhu 37o C kurang lebih 30 menit. 
8. Sentrifuse 3000 rpm selama 10 menit pada suhu ruang. 
9. Tambahkan PBS hingga menjadi 3 cc dan baca absorbansi dengan 
spektofometer dengan λ 580 nm. Penentuan aktivitas enzim SOD 
dilakukan dengan protokol yang memiliki dasar teori sebagai berikut: 
apabila xantin direaksikan dengan enzim xantin oksidase akan terbentuk 





4.7 Alur Penelitian 
  
 
Gambar 4.2 Skema Alur Penelitian 
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Pembedahan dan pengambilan organ plasenta pada hari ke-20 kebuntingan 
 
Pemaparan asap rokok dilakukan pada hari ke-7 sampai hari ke-19 kebuntingan 
Pemberian ekstrak etanol brokoli pada hari ke-1 sampai hari ke-19 kebuntingan 
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Tikus bunting dibagi dalam 5 kelompok secara random 
25 tikus putih betina bunting 
Tikus putih betina dikawinkan dengan tikus putih jantan 





4.8  Analisis Data 
Dalam penelitian ini teknik analisa data yang dilakukan adalah uji 
normalitas data dengan uji Shapiro-Wilk karena jumlah sampel kurang dari 50. 
Uji homogenitas ragam menggunakan uji Leuvene’s. Uji statistik yang digunakan 
untuk uji hipotesa adalah Anova One Way jika data berdistribusi normal dan 
homogen atau menggunakan uji Kruskal Wallis jika data tidak terdistribusi normal 
dan tidak homogen. Semua perhitungan dilakukan dengan bantuan piranti lunak 
(software) SPSS for Window 17.0. Secara lengkap dijelaskan sebgai berikut: 
 
4.8.1 Uji Prasyarat Parametrik 
Sebelum dilakukan uji hipotesa dengan uji parametrik, maka data 
sampel dari variabel yang terukur diuji terlebih dahulu dengan uji prasyarat 
parametrik untuk mengetahui distribusi data normal dan homogen. Dalam 
penelitian ini uji normalitas data yang digunakan adalah uji Shapiro-Wilk. Kriteria 
keputusan pada uji ini dengan melihat probabilitas kesalahan empirik pada p-
value. Jika nilai p>0.05 maka dapat disimpulkan data terdistribusi normal. Uji 
homogenitas yang digunakan dalam penelitian ini adalah uji Leuvene’s. Jika nilai 
p>0.05 maka dapat disimpulkan data homogen. Apabila asumsi diatas terpenuhi 
yaitu distribusi data normal dan homogen maka uji hipotesa dengan uji 
parametrik dapat dilakukan. 
 
4.8.2 Uji Anova One Way  
Uji Anova One Way ini digunakan untuk membandingkan rerata variabel 
terukur antara K+ dengan P1, P2, dan P3. Analisis ini dilakukan terhadap kadar 
SOD plasenta untuk mengetahui ada tidaknya perbedaan pengaruh pemberian 





norvegicus bunting yang terpapar asap rokok. Kriteria keputusan pada uji ini 
dengan melihat probabilitas kesalahan empirik pada p-value. Jika nilai p˂0.05 
maka dapat disimpulkan terdapat perbedaan yang bermakna antar kelompok 
atau H0 ditolak. Apabila H0 ditolak maka dapat dilanjutkan dengan uji Post Hoc 
Test dengan teknik Tukey HSD (Honestly Significant Difference) untuk 
membandingkan setiap variabelnya dan mengetahui kelompok mana yang 
memiliki perbedaan secara signifikan 
 
4.8.3 Uji Pearson Product Moment 
Uji Pearson Product Moment merupakan uji korelasi yang digunakan 
untuk data berdistribusi normal dan homogen. Apabila nilai signifikansi ≤0.05 
maka terdapat hubungan antara pemberian berbagai dosis ekstrak etanol brokoli 
dengan kadar SOD plasenta tikus Rattus norvegicus bunting yang terpapar asap 
rokok. Pada uji korelasi, setelah dilakukan uji statistik, selain melihat nilai 
signifikansi perlu dilihat pula koefisien korelasi untuk mengetahui kekuatan 
hubungan dan arah hubungan antara kedua variabel. Nilai korelasi berkisar 
antara 0 sampai 1 dan dapat bernilai positif ataupun negatif. Kriteria untuk 
mengatahui arah hubungan antar variabel adalah sebagai berikut: 
-Korelasi bernilai positif (+) berarti terdapat hubungan positif dimana 
pertambahan dosis ekstrak etanol brokoli akan diikuti dengan pertambahan 
kadar SOD plasenta. 
-Korelasi bernilai negatif (-) berarti terdapat hubungan negatif dimana 
pertambahan dosis ekstrak etanol brokoli akan diikuti dengan penurunan kadar 
SOD plasenta. 
Untuk mengetahui kekuatan hubungan antar variabel dapat dilihat dari 





korelasi sangat lemah, 0,2 - ˂0,4 menunjukkan korelasi lemah, 0,4 - ˂0,6 
menunjukan korelasi sedang, 0,6 - ˂0,8 menunjukkan korelasi kuat dan 0,8 - 1 





HASIL PENELITIAN DAN ANALISA DATA 
 
5.1 Hasil Penelitian 
Penelitian ini dilakukan dengan tujuan untuk mengetahui pengaruh 
pemberian ekstrak etanol brokoli dengan berbagai dosis terhadap kadar SOD 
tikus bunting yang dipaparkan asap rokok pada 5 kelompok perlakuan. Sampel 
penelitian yaitu tikus strain wistar (Rattus norvegicus) yang terdiri dari 25 ekor 
betina sebagai sampel dan 10 ekor jantan. Pada penelitian ini tikus di 
adaptasikan selama 7 hari sebelum perlakuan, lalu 25 ekor betina akan 
dikawinkan dengan 10 ekor jantan dengan rasio 2:1. Jika di dapatkan adanya 
kebuntingan pada tikus yang dikawinkan maka tikus tersebut akan dipisahkan 
dan dimasukkan ke dalam kelompok perlakuan.  
Tikus betina yang hamil akan dibagi menjadi 5 kelompok perlakuan yang 
berbeda, dengan jumlah 5 ekor tiap kelompok perlakuan. Untuk jenis perlakuan 
yaitu kelompok kontrol positif (K+) merupakan kelompok tikus yang diberikan 
asap rokok, kelompok perlakuan negatif (K-) merupakan tikus yang tidak 
diberikan perlakuan apapun, kelompok perlakuan 1 (P1) merupakan kelompok 
tikus bunting yang diberikan asap rokok dan ekstrak brokoli 100 mg/KgBB, 
kelompok perlakuan 2 (P2) merupakan kelompok tikus bunting yang diberikan 
asap rokok dan ekstrak brokoli 200 mg/KgBB), kelompok perlakuan 3 (P3) 
merupakan kelompok tikus bunting yang diberikan asap rokok dan ekstrak brokoli 




Pemberian dosis brokoli dilakukan mulai dari awal kebuntingan hingga 
hari ke-19 kebuntingan, sedangkan asap rokok akan diberikan pada hari ke-7 
kebuntingan hingga hari ke-19 kebuntingan. Tikus akan dibedah pada hari ke-20. 
Pada penelitian ini jika terdapat tikus yang tidak termasuk dalam kriteria inklusi 
akan di keluarkan dari sampel penelitian, sedangkan tikus yang masuk kriteria 
inklusi akan dipertahankan hingga proses pembedahan dan diambil plasentanya 
dan disimpan di dalam kulkas freezer lab Farmakologi hingga semua plasenta 
setiap sampel terkumpul. Setelah seluruh plasenta dari ke-25 sampel terkumpul, 
selanjutnya dilakukan pengukuran kadar SOD plasenta. Rata-rata kadar SOD 
dapat dilihat pada tabel berikut ini: 
Tabel 5.1 Hasil Kadar SOD 
Kelompok Rata-rata SD 
K (-) 48,99 3,84946 
 
K (+) 25,15 6,33687 
 
P (1) 46,41 2,41002 
 
P (2) 42,68 6,26016 
 
P (3) 50,82 10,82590 
 
 
















Menurut hasil pengukuran yang terdapat pada tabel 5.1 dan gambar 5.1 
menunjukkan bahwa kadar SOD pada kelompok kontrol (-) memiliki kadar SOD 
yang lebih tinggi dari kontrol (+) dimana rata-rata kadar SOD pada kelompok K(-) 
adalah 48,99 unit/100mg ± SD 3,84946 dan pada K(+) adalah 25,15 unit/100 mg 
± SD 6,33687. Pada kelompok perlakuan kadar SOD paling tinggi terdapat pada 
kelompok perlakuan 3 yang diberikan perlakuan pemaparan asap rokok dan 
dosis ekstrak brokoli sebanyak 400 mg/kgBB dengan rata-rata 50,82 unit/100 mg 
± SD10,82590. Pada kelompok perlakuan 1 yang diberikan paparan asap rokok 
dan ekstak brokoli dosis 100 mg/kgBB mengalami kenaikan pada kadar SOD 
sebanyak 46,41 unit/100 mg ± SD 2,41002 jika dibandingkan dengan kontrol (-) 
dan kontrol (+). Menurut hasil yang dapat di lihat pada gambar 5.1 kelompok 
perlakuan 2 yang diberikan paparan asap rokok dan pemberian ekstrak brokoli 
dosis 200 mg/kgBB mengalami penurunan kadar SODsebanyak 42,68 unit/100 
mg ± SD 6,26016 dibandingkan dengan kelompok lainnya. 
 
5.2 Analisa Data 
Pada penelitian ini, ekstrak etanol brokoli (Brassica oleracea L.) dengan 
tiga dosis yang berbeda merupakan variabel bebas sementara variabel terikat 
adalah kadar SOD. Penelitian ini termasuk uji parametrik. Analisa data yang 
digunakan terhadap kadar SOD tiap kelompok adalah dengan menggunakan 
metode One Way ANOVA karena skala pengukuran variable yang digunakan 
adalah numeric dan terdapat lebih dari 2 kelompok yang tidak berpasangan. Uji 
One Way ANOVA memiliki 2 syarat yaitu sebaran data harus normal dan varian 
data harus sama (homogen). Sebelumnya dilakukan uji One Way ANOVA harus 
dilakukan uji normalitas data dan uji homogenitas varian. Pada uji normalitas 




(p > 0,05) yang artinya sebaran data terdistribusi normal, sehingga syarat 
pertama uji ANOVA terpenuhi dan analisis lebih lanjut menggunakan uji 
homogenitas. 
 Berdasarkan pada uji homogenitas varian menggunakan uji levene 
statistic diperoleh nilai p = 0,305 (p > 0,05) yang artinya varian antar perlakuan 
telah homogen atau sama  sehingga syarat kedua uji ANOVA terpenuhi, dengan 
demikian analisa data dapat dilakukan dengan menggunakan uji One Way 
ANOVA. Pada hasil pengujian menggunakan One Way ANOVA diperoleh nilai p 
= 0,000 (p < 0,05) sehingga dapat disimpulkan bahwa terdapat setidaknya ada 
dua kelompok perlakuan yang mempunyai perbedaan kadar SOD plasenta 
secara signifikan. Pemberian ekstrak etanol brokoli memberikan pengaruh yang 
berbeda dan nyata terhadap peningkatan kadarSOD. Selanjutnya untuk 
mengetahui kelompok mana yang berbeda secara signifikan maka dilakukan uji  
Post Hoc Tukey HSD 
Tabel 5. 2 Multiple Comparisons Turkey HSD 
Kelompok K- K+ P1 P2 P3 
K-  0,000* 0,954 0,448 0,986 
K+   0,000* 0,001* 0,000* 
P1    0,846 0,751 
P2     0,215 
P3      
sig<0,05 adalah berbeda atau bermakna (*) 
Pada analisa multiple comparisons Tukey HSD didapatkan hasil yang 
dapat dilihat pada tabel 5.2 dengan membandingkan dua kelompok perlakuan, 
pada kelompok K- dengan K+ didapatkan nilai sig=0,000 (sig<0,05) sehingga 
dapat disimpulkan terdapat perbedaan rata-rata kadar SOD pada perlakuan K- 
dan K+, sedangkan pada kelompok K- dengan P1, P2, dan P3 tidak didapatkan 
nilai signifikan (sig>0,05). Perbandingan pada kelompok K+ dengan P1, P2, P3 




disimpulkan terdapat perbedaan rata-rata kadar SOD pada perlakuan P1, P2 dan 
P3. Dari hasil uji One Way ANOVA dan Tukey HSD dapat disimpulkan bahwa 
kelompok kontrol (+) dengan kelompok P1, P2, dan P3 memiliki perbedaan yang 
bermakna (p = 0,000; p= 0,001; p= 0,000) 
Dilakukan uji korelasi Pearson dan uji regresi untuk mengetahui 
hubungan antara pemaparan asap rokok dan pemberian ekstrak etanol brokoli 
terhadap kadar SOD plasenta dan untuk melihat seberapa besar pengaruh 
ekstrak etanol brokoli terhadap kadar SOD plasenta pada tikus yang dipapar 
asap rokok. Dari uji tersebut didapatkan:  
1. Kekuatan koefisiensi korelasi (r) sebesar 0,731 dengan demikian 
terdapat korelasi yang kuat antara dosis ekstrak etanol brokoli dengan 
kadar SOD plasenta. 
2. Arah korelasi penelitian ini adalah positif sehingga sama artinya dengan 
semakin besar dosis ekstrak etanol brokoli yang diberikan, maka 
semakin besar kadar SOD plasenta. 
3. Pada hasil uji regresi ditemukan jumlah peningkatan dosis yang dapat 
meningkatkan kadar SOD plasenta tikus yaitu dengan peningkatan 
sebesar 53,4% dari dosis terendah penelitian 
Menurut hasil dari penelitian ini dapat disimpulkan bahwa pemberian 
ekstrak etanol brokoli dengan dosis 1 atau 100 mg/kgBB adalah dosis efektif 











6.1 Pengaruh Paparan Asap Rokok terhadap Kadar SOD Tikus Bunting 
Hasil pengukuran kadar SOD pada kelompok kontrol didapatkan bahwa 
kadar SOD pada kelompok  K- sebesar 48,99 unit/100mg ± SD 3,84946 dan 
pada K(+) adalah 25,15 unit/100 mg ± SD 6,33687. Pada uji statistik antara 
kelompok K- dengan K+  didapatkan hasil yang bermakna dengan nilai p = 0,000 
yang artinya bahwa paparan asap rokok yang diberikan pada kelompok K+ dapat 
menurunkan kadar SOD pada plasenta tikus secara signifikan. 
 Kadar SOD yang rendah pada K+ dikarenakan adanya efek dari 
paparan asap rokok yang menyebabkan meningkatnya radikal bebas dalam 
tubuh yang tidak diiringi dengan peningkatan produksi antioksidan didalam tubuh 
(Paul, 2015).  Hal ini sejalan dengan penelitian yang dilakukan oleh Suryadinata 
pada tahun 2017 yang menyebutkan bahwa asap rokok dapat meningkatkan 
kadar oksidan didalam tubuh. Kandungan asap rokok seperti superoksida, 
hidrogen peroksida, peroksil  dan hidroksil berpotensi meningkatkan radikal 
bebas di dalam tubuh (Susanna, 2003). Kandungan rokok yang masuk ke sistem 
tubuh pada saat hamil dapat menyebabkan hipoksia intrauterin karena 
menyempitnya pembuluh darah plasenta yang disebabkan oleh nikotin, hal ini 
dapat mempengaruhin nutrisi dan suplai oksigen untuk pertumbuhan janin. 
Nikotin juga dapat meningkatkan pembentukan superoksida dan hidrogen 
peroksida dengan cara mengganggu rantai pernafasan mitokondria (Akkoyun, 
2016). Meningkatnya radikal superoksida di dalam tubuh dapat menurunkan 





radikal bebas (Chan, 2016). Apabila proses peradangan atau inflamasi ini 
berlangsung dalam waktu yang lama, maka dapat menyebabkan kerusakan 
organ tubuh (Cano, 2014).  
Mekanisme tubuh untuk menangkal radikal bebas adalah dengan cara 
menyeimbangkan produksi antioksidan yang ada didalam tubuh (Muchtadi, 
2013).  Antioksidan enzimatis seperti SOD  merupakan pertahanan utama tubuh 
dalam menetralisir oksidan atau radikal bebas oksitdatif. SOD memecah 
hidrogen peroksida dan  hidroperoksida menjadi molekul yang tidak berbahaya 
(Ighodaro, 2017). Radikal superoksida atau singlet oksigen merupakan radikal 
bebas yang dihasilkan oleh berbagai reaksi didalam tubuh maupun induksi dari 
luar tubuh. Hidrogen peroksida yang terakumulasi dalam tubuh dapat 
menyebabkan toxic pada jaringan tubuh, melalui reaksi Fenton yang 
menghasilkan radikal hidroksil dan menyebabkan kematian sel. Upaya tubuh 
untuk menghindari kerusakan sel adalah dengan melanjutkan proses reduksi 
hidrogen peroksida (H2O2)menjadi air (H2O) dan molekul oksigen (O2) oleh 
catalase dan Glutathion peroksida (Ighodaro, 2017).  
Kekurangan SOD dapat menyebabkan kurangnya proteksi tubuh 
terhadap radikal bebas dan agen berbahaya yang dapat menimbulkan kematian 
sel (Ighodaro, 2017). Apabila individu terpapar asap rokok terus-menerus maka 
kadar radikal bebas di dalam tubuh akan menumpuk dan antioksidan enzimatis 
yang diproduksi alami didalam tubuh seperti SOD tidak dapat menetralisir, 
sehingga terjadinya penurunan kadar SOD didalam tubuh.  
 
6.2 Pengaruh Pemberian Ekstrak Brokoli terhadap Kadar SOD Tikus 





Pada penelitian ini tikus diberikan ekstrak etanol brokoli berbagai dosis  
yaitu 100 mg/kgBB, 200 mg/kgBB, dan 400 mg/kgBB yang diberikan secara rutin 
1 kali sehari yang dimulai pada hari pertama kebuntinggan tikus hingga hari ke 
19 kebuntingan tikus dan diberikan pemaparan asap rokok dimulai pada hari ke 7 
kebuntingan. Pemberian ekstrak etanol brokoli ini bertujuan untuk mengetahui 
efek ekstrak etanol brokoli terhadap kadarSOD tikus bunting yang dipaparasap 
rokok. 
Hasil penelitian didapatkan adanya peningkatan kadar SOD pada 
kelompok perlakuan 1 yang diberikan paparan asap rokok dan ekstrak brokoli 
dosis 100 mg/kgBB mengalami kenaikan pada kadar SOD sebanyak 46,41 
unit/100 mg ± SD 2,41002 dan kadar SOD paling tinggi terdapat pada kelompok 
perlakuan 3 yang diberikan perlakuan pemaparan asap rokok dan dosis ekstrak 
brokoli sebanyak 400 mg/kgBB dengan rata-rata 50,82 unit/100 mg ± 
SD10,82590 jika di bandingkan dengan kontrol (+) dengan kadar 25,15 unit/100 
mg ± SD 6,33687. Berdasarkan uji statistik didapatkan hasil yang signifikan 
antara kelompok K(+) dengan kelompok perlakuan 1 (P1) dan perlakuan 3 (P3). 
Menurut hasil dari penelitian ini diketahui bahwa pemberian ekstrak etanol brokoli 
dengan dosis 1 atau 100 mg/kgBB adalah dosis efektif untuk meningkatkan 
kadar SOD plasenta tikus yang dipaparkan asap rokok. 
Plasenta adalah tempat melakukan pertukaran nutrisi melalui peredaran 
darah retroplasenter, yang apabila terjadi kerusakan pada plasenta maka akan 
memberikan dampak serius pada janin (Manuaba, 1998).Terpapar rokok dapat  
menyalurkan agen toxic yang dapat mempengaruhi janin melalui plasenta. 
Nikotin dapat masuk melalui plasenta dan mengakibatkan vasokonstriksi 





dan dapat berakibat hipoksia janin (Bush, 2000). Hipoksia yang terjadi saat 
kehamilan dapat meningkatkan kadar ROS dan menekan kerja enzim SOD 
(Winarsih, 2012). Hal ini dapat juga dapat disebabkan oleh adanya difusi dari 
karbon monoksida (CO) dan nikotin melalui plasenta (Nouet, 2005). Wanita hamil 
yang mengkonsumsi rokok dapat meningkatkan stress oksidatif yang menjadi 
salah satu pemicu kerusakan jaringan intrauterin dan membran plasenta (Menon, 
2014). 
Peningkatan kadar SOD pada kelompok perlakuan ini dapat disebabkan 
karena brokoli dapat menigkatkan sumber SOD di dalam tubuh (Krishnamurthy, 
2012). SOD merupakan antioksidan primer yang memegang peranan penting 
dalam menangkal radikal bebas yaitu anion superoksida (Rahmawati, 2014). 
Antioksidan bekerja dengan sistem scavenger (menangkap radikal bebas 
didalam tubuh), dan meminimalisir pembentukan dari ROS. Antioksidan endogen 
seperti SOD akan menangkal anion superoksida dengan cara meningkatkan 
proses pembentukan H2O2 (Halliwell, 2001). 
Beberapa kandungan antioksidan yang dimiliki oleh brokoli dapat 
digunakan untuk menangkal radikal bebas yang disebabkan oleh paparan asap 
rokok. Salah satu kandungan brokoli yang dapat menangkal radikal bebas 
adalah flavonoid. Flavonoid yang terdapat dibrokoli digunakan sebagai 
antioksidan alami yang terkandung pada tanaman dan berfungsi untuk 
mencegah terjadinya kerusakan jaringan akibat radikal bebas (Arifin, 2018). 
Struktur kimia flavonoid berperan sebagai scavenger senyawa reaktif oksigen 
spesies (ROS). Enzim Cu, Zn-superoksida dismutase berperan sebagai garis 
pertahanan pertama terhadap  aktivasi dan toksisitas senyawa reaktif oksigen 





pertahanan utama tubuh untuk menghambat produk akhir hasil peroksidasi lipid. 
Terhambatnya pembentukan ROS mengakibatkan meningkatnya status 
pertahanan antioksidan endogen, sehingga aktivitas SOD dapat dipertahankan 
tetap tinggi (Astuti, 2009). 
Berdasarkan penjelasan diatas dapat disimpulkan bahwa terdapat tren 
kenaikan rerata kadar SOD pada kelompok perlakuan pemberian ekstrak brokoli 
dan pemaparan asap rokok jika dibandingkan dengan kelompok yang hanya 
dipaparkan asap rokok saja. Hasil ini membuktikan bahwa flavonoid yang 
terdapat di brokoli dapat meningkatkan kadarSOD. Pendapat ini di dukung oleh 
jurnal yang menyatakan bahwa flavonoid memiliki efek untuk menangkal radikal 
bebas (Amic, 2003). Pada kelompok perlakuan 2 yang diberikan paparan asap 
rokok dan pemberian ekstrak brokoli dosis 200 mg/kgBB mengalami penurunan 
kadar SODsebanyak 42,68 unit/100 mg ± SD 6,26016 dibandingkan dengan 
kelompok perlakuan P1 dan P3, tetapi menurut perhitungan secara statistika 
penurunan tersebut tidak signifikan.Hal tersebut terjadi karena kemungkinan 
variasi dari penelitian dan variasi kadarSOD tikus pada saat awal sebelum 
perlakuan dilakukan, karena SOD setiap tikus memiliki variasi yang berbeda 
beda, sehingga secara tren mengalami penurunan dibandingkan kelompok 
perlakuan lainnya. Penurunan kadar SOD dapat juga di pengaruhi oleh 
kandungan fenolik yang terdapat dalam makanan tidak dapat terserap dengan 
sempurna, hal ini tergantung pada kondisi fisiologi suatu individu dalam 
menyerap dan mentranspor protein kedalam jaringan. Kemampuan bioavaibility 
zat fenolic merupakan salah satu faktor yang mempengaruhi 
penyerapannya(Shahidi, 2018). Lebih rendahnya kadar SOD pada kelompok 





etanol brokoli, karena pada penelitian ini paparan ekstrak brokoli pada kelompok 
P2 rata-rata hanya 11 hari dibandingkan dengan kelompok P1 dan P3 yang rata-
rata mencapai 12 hari. Penurunan tren kadar SOD pada kelompok ini 
dikarenakan suplementasi antioksidan eksogen dipengaruhi oleh lama waktu 
pemberian, hal ini didukung oleh penelitian yang dilakukan oleh Vouldouskis 
pada tahun 2005 dengan hasil bahwa kadar SOD meningkat secara efektif 
setelah 28 hari pemberian suplementasi Glisodin (ekstrak SOD melon yang 
dikombinasi dengan gliadin), hal ini membuktikan bahwa kadar SOD dapat 
dipengaruhi oleh lamanya paparan atau pemberian zat antioksidan. 
Faktor lain yang dapat menyebabkan penurunan kadar SOD pada tikus 
kelompok P2 adalah karena lama penyimpanan ekstrak etanol brokoli  di dalam 
kulkas yang lebih dari 5 hari menyebabkan menurunnya kandungan vitamin C 
dan aktivitas antioksidan dalam larutan tersebut, hal ini didukung oleh penelitian 
yang dilakukan oleh Budiarti pada tahun 2017 mengenai Pengaruh Suhu dan 
Lama Penyimpanan Terhadap Kandungan Vitamin C dalam Cabai Merah dan 
Aktivitas Antioksidannya, yang meyebutkan bahwa semakin lama penyimpanan 
cabai merah dapat menurunkan efektifitas dari antioksidan didalamnya. 
 
6.3 Keterbatasan penelitian 
Adapun keterbatasan dalam penelitian ini yaitu: 
1. Pada penelitian ini tidak dilakukan pengujian terkait pengaruh ekstrak 
etanol brokoli terhadap kadar SOD plasenta tikus  
2. Tidak dilakukan pemeriksaan terkait dengan aktivitas antioksidan 
didalam ekstrak etanol brokoli, sehingga tidak diketahui secara pasti 









Berdasarkan hasil penelitian ini dapat disimpulkan bahwa  
1. Ekstak etanol brokoli dapat meningkatkan kadar SOD plasenta tikus 
yang dipaparkan asap rokok 
2. Dosis 1 atau 100 mg/kgBB adalah dosis yang paling efektif untuk 
meningkatkan kadar SOD plasenta tikus yang dipaparkan asap rokok 
 
7.2 Saran 
1. Perlu dilakukan penelitian lanjutan mengenai pengaruh pemberian 
ekstrak brokoli terhadap kadar SOD plasenta tikus    
2.    Lebih memperhatikan terkait penyimpanan ekstrak etanol brokoli, agar 
kandungan yang terdapat di dalamnya tidak rusak 
3. Perlu dilakukan uji aktivitas antioksidan pada ekstrak etanol brokoli, agar 
dapat diketahui dengan jelas kandungan antioksidan dalam brokoli  
4. Diperlukan penelitian lebih lanjut kepada manusia untuk mekanisme dan 







Akkoyun, H. T., & Karadeniz, A. 2016. Investigation of the protective effect of 
ellagic acid for preventing kidney injury in rats exposed to nicotine during 
the fetal period. Biotechnic & Histochemistry, 91(2), 108-115. 
Allen, C. L. & Bayraktutan, U. 2009. Oxidative stress and its role in the 
pathogenesis of ischaemic stroke. Int J Stroke. 4, 461–470. 
Amić, D., Davidović-Amić, D., Bešlo, D., & Trinajstić, N. 2003. Structure-radical 
scavenging activity relationships of flavonoids. Croatica chemica 
acta, 76(1), 55-61. 
Andreyev, A. Y., Kushnareva, Y. E. & Starkov, A. A. 2005. Mitochondrial 
metabolism of reactive oxygen species. Biochemistry (Mosc). 70, 200–
214  
Arifin, B., & Ibrahim, S. 2018. STRUKTUR, BIOAKTIVITAS DAN ANTIOKSIDAN 
FLAVONOID. Jurnal Zarah, 6(1), 21-29. 
Astuti, S., Muchtadi, D., Astawan, M., Purwantara, B., & Wresdiyati, T. 2009. 
PENGARUH PEMBERIAN TEPUNG KEDELAI KAYA ISOFLAVON 
TERHADAP KADAR MALONALDEHID (MDA), AKTIVITAS 
SUPEROKSIDA DISMUTASE (SOD) TESTIS DANPROFIL Cu, Zn-SOD 
TUBULI SEMINIFERI TESTIS TIKUS JANTAN [The effects of isoflavone-
riched soybean flour on MDA Level, Sup. Jurnal Teknologi dan Industri 
Pangan, 20(2), 129. 
Bouhours-Nouet, N., May-Panloup, P., Coutant, R., De Casson, F. B., 
Descamps, P., Douay, O., ...& Simard, G. 2005. Maternal smoking is 
associated with mitochondrial DNA depletion and respiratory chain 
complex III deficiency in placenta. American Journal of Physiology-
Endocrinology and Metabolism, 288(1), E171-E177. 
BPS, Survei Sosial Ekonomi Nasional (Susenas). 2004. 
Britton, J., & Edwards, R. 2008. Tobacco smoking, harm reduction, and nicotine 
product regulation. The Lancet, 371(9610), 441-445. 
Budiarti, A., & Elisa_Kurnianingrum, D. A. 2017. Pengaruh suhu dan lama 
penyimpanan terhadap kandungan vitamin C dalam cabai merah 
(capsicum annuum. l) dan aktivitas antioksidannya. e-Publikasi Fakultas 
Farmasi, 134-140. 
Bush, P. G. et al. 2000. Maternal Cigarette Smoking and Oxygen Diffusion 
Across the Placenta. 21, 824–833  




protective unfolded protein response in RPE cells. Free Radic Biol Med 
69, 1–14  
Champbell, A.N., J.B. Reece, & L. G. Mitchell. 2004. Biologi edisi ke-5. Jilid 3. 
Terj. dari Biology 5th ed., oleh Manulu, W. Erlangga, Jakarta: xxii + 476 
hlm. 
Chan, Y. L., Saad, S., Pollock, C., Oliver, B., Al-Odat, I., Zaky, A. A., ...& Chen, 
H. 2016. Impact of maternal cigarette smoke exposure on brain 
inflammation and oxidative stress in male mice offspring. Scientific 
reports, 6, 25881. 
CHO, E. J., LEE, Y. A., YOO, H. H., & YOKOZAWA, T. 2006. Protective Effects 
of Broccoli ( Brassica oleracea ) against Oxidative Damage in Vitro and in 
Vivo, 52, 437–444. 
Crosby, R. A., Wendel, M. L., Vanderpool, R. C., & Casey, B. R. 2012. Rural 
populations and health: determinants, disparities, and solutions. John 
Wiley & Sons. 
Dahlan M.S., 2015. Statistik untuk kedokteran dan kesehatan deskriptif, bivariat, 
dan multivariat dilengkapi dengan menggunakan SPSS. Epidemologi 
Indonesia: Jakarta.  
 
Dalimartha, S. 2008. Atlas tumbuhan obat Indonesia (Vol. 2). Niaga Swadaya 
Dalimartha  S. 2015. Buku  atlas  tumbuhan  obatindonesia  jilid  2. Puspa  
Swara: Jakarta.. 
Davey, M. W., Montagu, M. V., Inze, D., Sanmartin, M., Kanellis, A., Smirnoff, N., 
...& Fletcher, J. 2000. Plant L‐ascorbic acid: chemistry, function, 
metabolism, bioavailability and effects of processing. Journal of the 
Science of Food and Agriculture, 80(7), 825-860. 
Farrer, H. 2001. Perawatan maternitas. Jakarta: EGC. 
Fukai, T., & Ushio-Fukai, M. 2011. Superoxide dismutases: role in redox 
signaling, vascular function, and diseases. Antioxidants & redox 
signaling, 15(6), 1583-1606. 
Ganapathy, V., Prasad, P. D., Ganapathy, M. E. & Leibach, F. H. 1999. Drugs of 
abuse and placental transport. Adv Drug Deliver Rev. 38, 99–110  
Geiss, O., & Kotzias, D.2007. Tobacco, cigarettes and cigarette 
smoke. Luxembourg: Institute for Health and Consumer Protection, 
Directorate-General Joint Research Centre, 4-11. 




like receptors. Free Radic Biol Med. 48, 1121–1132 
Halliwell, B., & Gutteridge, J. M. C. 1999. Free radicals, other reactive species 
and disease. Free radicals in biology and medicine, 3, 617-783. 
Halliwell, B. (2001). Free radicals and other reactive species in disease. Els, 1-9. 
Hamad, M., Refaat, K., Fischer-Hammadeh, C., & Hammadeh, M. E. 2012. The 
impact of smoking on infertility, pregnancy outcomes and fetal 
development. Teratology Studies, 2(1), 1. 
Hedrich, H. J. 2006. Taxonomy and stocks and strains. In The Laboratory Rat 




Ighodaro, O. M., & Akinloye, O. A. 2017. First line defence antioxidants-
superoxide dismutase (SOD), catalase (CAT) and glutathione peroxidase 
(GPX): Their fundamental role in the entire antioxidant defence 
grid. Alexandria Journal of Medicine. 
Krishnamurthy, P., & Wadhwani, A. 2012. Antioxidant enzymes and human 
health. In Antioxidant enzyme. InTech. 
Lutfita  D.R., 2012. Pengaruh  Perbedaan  Metode Ekstraksi  Terhadap  
Kandungan  Flavanoid Total  dan  Aktivitas  Antioksidan  Brokoli (Brassica   
oleracea  L.  cv.  Group  Broccoli). Skripsi. Fakultas MIPA Universitas  
Islam Bandung, Bandung. 
Lutfiyati H., Yuliastuti F., Hidayat I., PribadiP., Pradani M.P.K. 2017.  Skrining 
Fitokimia Ekstrak Etanol Brokoli (Brassica Oleracea L Var Italica). 
Proceeding 6th University Research Colloquium Universitas 
Muhammadiyah Magelang, ISSN 2407-9189. 
Manuaba, I. B. G. 1998. Ilmu kebidanan, penyakit kandungan & keluarga 
berencana untuk pendidikan bidan. EGC. 
Manuaba, I. B. G. dkk.2000. Pengantar Kuliah Obstetri. 
Marcondes, F. K., Bianchi, F. J., & Tanno, A. P. 2002. Determination of the 
estrous cycle phases of rats: some helpful considerations. Brazilian 
journal of Biology, 62(4A), 609-614. 
Marks, D. B., Marks, A. D., Smith, C. M., & Pendit, B. U. 2000. Biokimia 
kedokteran dasar: sebuah pendekatan klinis. Penerbit Buku Kedokteran 
ECG. 




pathology.Frontiers in immunology, 5, 567. 
Miglio, C., Chiavaro, E., Visconti, A., Fogliano, V., & Pellegrini, N. 2007. Effects of 
different cooking methods on nutritional and physicochemical 
characteristics of selected vegetables. Journal of agricultural and food 
chemistry, 56(1), 139-147. 
Moreno, D. A., Carvajal, M., López-Berenguer, C., & García-Viguera, C. 2006. 
Chemical and biological characterisation of nutraceutical compounds of 
broccoli.Journal of pharmaceutical and biomedical analysis, 41(5), 1508-
1522. 
Muchtadi, Deddy. 2013.Antioksidan dan Kiat Sehat di Usia Produktif.Alfabeta. 
Bandung. 
Nukui, T., Day, R. D., Sims, C. S., Ness, R. B., & Romkes, M. 2004. 
Maternal/newborn GSTT1 null genotype contributes to risk of preterm, low 
birthweight infants. Pharmacogenetics and Genomics, 14(9), 569-576. 
Nurhayati, S., Kisnanto, T., & Syaifudin, M. 2011. SUPEROKSIDA DISMUT ASE 
(SOD): APA DAN BAGAIMANA PERANANNYA DALAM 
RADIOTERAPI. Buletin Alara, 13(2). 
Nursyah, D. A. 2012. Gambaran Siklus Estrus Tikus Putih (Rattus norvegicus) 
Ovariektomi yang Diberi Tepung Daging Teripang (Holothuria scabra). 
Held P. An introduction to reactive oxygen species. Measurement of ROS in 
cells. BioTek White Papers 2015 [diunduh 11 Mei 2019]. Tersedia dari: 
http:ffwww.biotek.com/ resources/ articles/ reactive-oxygen-species. 
html. 
Rahmawati, G., Rachmawati, F. N., & Winarsi, H. (2014). Aktivitas Superoksida 
Dismutase Tikus Diabetes yang Diberi Ekstrak Batang Kapulaga dan 
Glibenklamid. Scripta Biologica, 1(3), 197-201. 
Ramayulis, Rita. 2015. Green Smoothie Ala Rita Ramayulis. PT. Gramedia 
Pustaka Utama: Jakarta. 
Sayuti, K., & Yenrina, R. 2015. Antioksidan alami dan sintetik. Padang. 
Universitas Adalas. 
Shahidi, F., & Peng, H. 2018. Bioaccessibility and bioavailability of phenolic 
compounds. Journal of Food Bioactives, 4, 11-68. 
Shankaran, S., Das, A., Bauer, C. R., Bada, H. S., Lester, B., Wright, L. L., & 
Smeriglio, V. 2004. Association between patterns of maternal substance 
use and infant birth weight, length, and head 
circumference. Pediatrics, 114(2), e226-e234. 




malondialdehyde dengan kombinasi suplemen antioksidan superoxide 
dismutase melon dengan gliadin akibat paparan asap rokok. Global 
Medical and Health Communication, 5(2), 79-83. 
Suryohudoyo, P. 2000. Oksidan, antioksidan dan radikal bebas. Di dalam: Kapita 
Selekta Ilmu Kedokteran Molekuler. Jakarta: CV Sagung Seto. hlm, 31-
47. 
Susanna D, Hartono B, Fauzan H 2003. Penentuan Kadar Nikotin dalam Asap 
Rokok.Makara  Kesehatan. 7(2): 38-41. 
Sutrisna, E. 2016. HERBAL MEDICINE: Suatu Tinjauan Farmakologis. 
Tapan, E. 2005. Kanker, Antioksidan dan Terapi Anti Komplementer. Cetakan, 1, 
113-115. 
Tapan, E. 2005. Kanker, Antioksidan dan Terapi Anti Komplementer. Cetakan, 1, 
113-115.terjemahan S. Purwoko, Penerbit Arcan, Jakarta, 36(46), 78-81. 
Tirtosastro, S., & Murdiyati, A. S. 2017. Kandungan kimia tembakau dan 
rokok. Buletin Tanaman Tembakau, Serat & Minyak Industri, 2(1), 33-44. 
Tolistiawaty, I., Perkembangan dan Pertumbuhan Plasenta Tikus (Rattus 
norvegicus) Pada Umur Kebuntingan 13, 17, dan 21 Hari Akibat 
Penyuntikan bST (bovine Somatotropin).USDA.National Nutrient 
Database for Standard Reference26.2012. Broccoli, Onion, Garlic and 
Coriander. United States : U.S: Departement of Agriculture Nutrient Data 
Laboratory and Health;. 
Vouldouski, I., Conti, M., Krauss, P., Kamate, C., Blazquez, S., Tefit, M., Mazier, 
D., Calenda, A., & Dugas, B. 2004. Supplementation with Gliadin-
combined Plant Superoxide Dismutase Extract Promotes Antioxodant 
Defences and Protects Againts Oxidative Stress. Wiley Interscience. 18, 
957-962. 
Widayati, E. 2018. Oxidasi biologi, radikal bebas, dan antioxidant. Majalah Ilmiah 
Sultan Agung, 50(128), 26-32. 
Widodo MA, Sutjiati E, Arestha YD. 2011. Pengaruh Pemberian Ekstrak Daun 
Kelor Terhadap Jumlah Eritrosit Pada Tikus Wistar Yang Dipapar Asap 
Rokok. www.elibrary.ub.ac.id 
Winarsi, H. 2005. Antioksidan Alami dan Radikal. Kanisius. 
Winarsih., 2007, Antioksidan Alami dan Radikal Bebas, Potensi dan Aplikasinya 
dalam Kesehatan, Kansius. 
Winarsi, H., Wijayanti, S. P., & Purwanto, A. 2012. Aktivitas enzim superoksida 




metabolik. Majalah Kedokteran Bandung, 44(1), 8-12. 
Yanbaeva, D. G., Dentener, M. A., Creutzberg, E. C., Wesseling, G., & Wouters, 
E. F. 2007. Systemic effects of smoking. Chest Journal, 131(5), 1557-
1566. 
Youngson, R. 2005. Antioksidan: Manfaat Vitamin C dan E bagi Kesehatan,  













Lampiran 2 CV Peneliti 
CURRICULUM VITAE 
 
Nama    : Mutiara Pertiwi 
NIM    : 155070600111010 
Jurusan/Angkatan  : Kebidanan/2015 
Tempat/Tanggal Lahir : Medan, 30 Maret 1997 
Jenis Kelamin   : Perempuan 
Alamat Asal                            : Jl. Anggur perum PT Her mandiri 1 blok IP no 34, 
Sepinggan baru, Balikpapan Selatan, Kalimantan 
Timur 
Alamat di Malang  : Griya Shanta blok J 201 Soekarno Hatta 
Status    : Mahasiswa 
Hobi    : Menonton 
Motto Hidup  :  
No. HP   : 081520300397 
Email    : mutiarapertiwi97.mp@gmail.com 
 
Orang Tua 
Nama Ayah   : Ropi’i 
Nama Ibu   : Dewi Rosa Indah 
Saudara   : Citra Rofika dan Muhammad Ikhsan 
 
Riwayat Pendidikan 
1. TK Angkasa Sepinggan    (Tahun 2001-2003)  
2. SDN 018 Sepinggan Balikpapan  (Tahun 2003-2009) 
3. SMP Negeri 5 Balikpapan   (Tahun 2009-2012) 
4. SMA Negeri 5 Balikpapan   (Tahun 2012-2015) 
5. Program Studi S1 Kebidanan  







Lampiran 3 Hasil Penelitian 
No Kode Kadar SOD 
1. K1 55,045 
2. K2 48,829 
3. K3 44,324 
4. K4 48,559 
5. K5 48,198 
6. K+6 31,351 
7. K+7 24,144 
8. K+16 32,072 
9. K+17 19,189 
10. K+28 19,009 
11. P1.10 47,117 
12. P1.15 45,405 
13. P1.36 50,090 
14. P1.46 45,856 
15. P1.51 43,604 
16. P2.19 45,225 
17. P2.20 50,542 
18. P2.24 42,703 
19. P2.32 42,622 
20. P2.39 33,333 
21. P3.09 52,523 
22. P3.26 49,640 
23. P3.42 59,640 
24. P3.44 54,865 














,128 25 ,200* ,976 25 ,795SOD




This is a lower bound of  the true signif icance.*. 
Lillief ors Signif icance Correctiona. 
Descriptives
SOD
5 48,9910 3,84946 1,72153 44,2113 53,7707 44,32 55,05
5 25,1530 6,33687 2,83394 17,2847 33,0213 19,01 32,07
5 46,4144 2,41002 1,07779 43,4220 49,4068 43,60 50,09
5 42,6848 6,26016 2,79963 34,9118 50,4578 33,33 50,54
5 50,8290 8,31388 3,71808 40,5060 61,1520 37,48 59,64







N Mean Std.  Dev iat ion Std.  Error Lower Bound Upper Bound
95% Conf idence Interv al for
Mean
Minimum Maximum
Test of Homogeneity of Variances
SOD
1,297 4 20 ,305
Levene
Stat ist ic df 1 df 2 Sig.
ANOVA
SOD











Post Hoc Tests 
 
Multiple Comparisons
Dependent  Variable: SOD
Tukey HSD
23,8380* 3,67796 ,000 12,8322 34,8438
2,5766 3,67796 ,954 -8,4292 13,5824
6,3062 3,67796 ,448 -4,6996 17,3120
-1,8380 3,67796 ,986 -12,8438 9,1678
-23,8380* 3,67796 ,000 -34,8438 -12,8322
-21,2614* 3,67796 ,000 -32,2672 -10,2556
-17,5318* 3,67796 ,001 -28,5376 -6,5260
-25,6760* 3,67796 ,000 -36,6818 -14,6702
-2,5766 3,67796 ,954 -13,5824 8,4292
21,2614* 3,67796 ,000 10,2556 32,2672
3,7296 3,67796 ,846 -7,2762 14,7354
-4,4146 3,67796 ,751 -15,4204 6,5912
-6,3062 3,67796 ,448 -17,3120 4,6996
17,5318* 3,67796 ,001 6,5260 28,5376
-3,7296 3,67796 ,846 -14,7354 7,2762
-8,1442 3,67796 ,215 -19,1500 2,8616
1,8380 3,67796 ,986 -9,1678 12,8438
25,6760* 3,67796 ,000 14,6702 36,6818
4,4146 3,67796 ,751 -6,5912 15,4204






























(I-J) Std.  Error Sig. Lower Bound Upper Bound
95% Conf idence Interv al

























Subset for alpha = .05
Means for groups in homogeneous subsets are display ed.
















































Correlation is signif icant  at the 0.01 lev el (2-tailed).**. 
Model Summary






Std.  Error of
the Estimate
Predictors:  (Constant), Kelompoka. 
ANOVAb









Squares df Mean Square F Sig.
Predictors:  (Constant), Kelompoka. 
Dependent Variable: SODb. 
Coefficientsa
15,616 5,929 2,634 ,017





































Gambar 2 – Pengawinan hewan coba 
 
 




 Gambar 4 – Pemaparan Asap Rokok 
 Gambar 5 – Pembedahan hewan coba 




Gambar 7 – Proses Ekstraksi 
Gambar 8 – Homogenisasi Pasta 




 Gambar 10 – Sediaan Ekstrak 
 Gambar 11 – Penimbangan Plasenta 







Gambar 13 – Proses penggerusan plasenta 
 Gambar 14 – Proses analisa SOD 
Gambar 15 – Alat Spektofotometri 
